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Recherches  sur  le  sérum  antirabique 

Par  a.  marie 


Si  Ton  mélange  on  proportions  convenables  le  sérum  (run 
mammifère  vacciné  contre  la  rag(‘  avec  une  émulsion  de  virus 
des  rues  on  de  virus  fixe,  celle-ci  se  trouve  neutralisée  et  peut 
sans  danger  être  introduite  dans  le  cerveau  des  animaux  sen- 
sibles à Finfection  rabique. 

Les  différents  procédés  d(*  vaccination  conviennent  pour  la 
préparation  du  sérum,  à la  condition  d’injecter  aux  animaux 
pendant  longtemps  de  grandes  quantités  de  virus  rabirjue  sous 
la  peau.  Les  moutons  et  les  lapins  qui  nous  ont  fourni  le  sérum 
étaient  immunisés  au  moyen  d’émulsions  de  virus  fixe.  Nous 
rappelons  que  M.  Ilogyès,  à Buda-Pest,  vaccine  les  personnes 
mordues  en  leur  injectant  chaque  jour  des  émulsions  de  plus  en 
plus  concentrées  de  virus  fixe,  depuis  celle  au  dix-millième  jus- 
qu’à celle  au  centième. 

Nous  n’avons  pas  eu  l’occasion  de  vacciner  des  animaux  par 
la  méthode  Pastorienne,  mais  on  sait  qu  elle  permet  également 
d’obtenir  un  sérum  actif.  MM.  Kraus  et  Kreissl,  ayant  eu  l’idée 
d’étudier  les  propriétés  du  sang  chez  les  individus  soumis  aux 
vaccinations  préventives  par  les  moelles  desséchées,  ont  constaté 
que  le  sérum,  inactif  au  début,  acquérait  un  pouvoir  antira- 
bique vingt  jours  après  les  inoculations,  pour  le  conserver  long- 
temps ; les  insuccès  dans  le  traitement  préventif  de  la  rage 
s’accompagneraient  de  l’absence  de  propriétés  immunisantes 
dans  le  sérum  des  personnes  traitées. 
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I)  aiilrt*  pai'L  on  (‘omiaîL  (Icpiiis  las  i'(‘cli(*r(*ln‘s  «1(‘  ALM . (lall  icr. 
N()(‘ai‘(l  at  Roux,  un  pi-occah*  (riinmimisation  (l(‘S  In'i  ljivoras  ; il 
consisD'  à l(‘ur  inj(‘ct(‘r  à ])liisi<‘in\s  r(‘pi*is(‘s  dans  la  jnji'ulaii-(‘ 
du  viiais  l'ahicpn*  liiKMiiant  ainnlsionna.  I{a(*(‘nnn(‘nt,  AI.  Kras- 
initski  a pu  a|)j)li(pi(*r  ccdta  inathodo  au  lapin:  il  a montra  (jiuî 
las  injt‘(*tions  inti-avain(‘iis(‘s  sont  plus  aflicacM'S  (|U(‘  1(‘S  inocu- 
lations sous-(*utama‘S  ; l(‘ur  action  innmmisanl(‘  serait  dua  à la 
rc'sorplion  d(‘s  particulas  rabicjut's  par  las  (damants  plia^ocv- 
tair(‘s  dans  l(‘s  orj’anas  au  sain  d(‘S(juals  (dl(‘s  pedi(‘ti-(‘nf . la 
poumon  an  pramiài'a  lif>:nt‘. 

(a‘s  dillanmts  ])rocadas  da  vaccination  conlàiamt  aux  ani- 
maux um‘  immunita  (|ui  laur  p(‘rm(‘t  d(‘  rasistar  à tout  mode* 
d’infection  pai-  la  virus  fixa,  à moins  (ju’il  m*  soit  introduit 
diractamant  dans  la  substance  ccdadjrab*.  11  faut  bien  savoir  (jua 
las  mammifàrt's  pt‘uv(‘nt  fournir  un  stdaim  actif,  sans  (Mra  an 
(dat  da  supportai*  IT'prauva  sous-dura-marianna,  soit  da  virus 
fixa,  soit  da  virus  dt*s  rues  ; um*  samblabla  rasistanca  ne  se 
montra  (ju’à  titra  tout  à fait  exceptionnel . 

Pour  la  prati(]ua  des  vaccinations  destinées  à Tobtantion 
d’un  sérum  actif,  nous  conseillons  donc  da  multiplier  b‘S  injec- 
tions sous-cutamM‘S  dt*  virus  fix(‘,  an  introduisant  à cbaejua 
saance*  l’ednulsion  sur  plusieurs  points,  car  la  substance  ner- 
veuse inoculée  sous  la  peau  subit  une  résorption  des  plus 
lentes. 

Pour  la  intune  raison,  l’émulsion  ne  devra  pas  être  trop 
épaisse,  au  vingtième  par  exemple;  préparée  avec  soin,  elle  ne 
provo(jiie  jamais  la  formation  d’abcès.  Les  animaux  seront  sai- 
gnés au  moins  15  jours  après  le  traitement. 

Les  moutons  soumis  à ces  injections  de  matière  nerveuse  ne 
résistent  généralenn^nt  pas  plusieurs  années  à ce  traitement  : on 
b*s  voit  maigrir  et  succomber  brusquement,  sans  que  l’on  puisse 
déterminer  um*  cause  infectieuse  à leur  mort:  nous  reviendrons 
dans  un  travail  ulté]*ieur  sur  cet  effet  des  inoculations  de 
sid)staiic(‘  (*(M*(*brab‘. 

Pour  titrer  un  sérum  antirabi(|ue,  il  faut  préparer  une  émul- 
sion virulente  aussi  bomogène  et  aussi  constante  que  possibb* 
dans  son  pouvoir  ]*abi(jue;  pour  nos  expériences  nous  nous 
soumu's  toujours  servi  du  bulbe  des  lapins  tués  par  le  virus 
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fixe.  U sert  à préparer  dans  Teaii  })liysiolog'i(jue  une  énuilsion 
centésimale,  qui  est  filtrée  sur  toile  et  sur  papier  stérilisés  : 
elle  servira  à faire  avec  le  sérum  des  mélanges  en  proportions 
variables.  De  ceux-ic,  les  animaux  r(*coivent  toujours  dans  le 
cerveau  la  même  (juantité,  soit  0 c.c.  2(1. 

Voici  Fun  de  ces  essais  de  titrag(‘.  L(‘  29  juin,  on  injecte 
0 c.  c.  20  des  mélanges  suivants  : 


MÉLANGES  1 

ANIMAUX 

RESULTATS 

1 

1.  c.  c.  V.F.  1 0 û 4-0  c.  c.  sérum  mou- 
ton neuf 

Lapin  GO 

Rage  8 juillet 

1.  c.  c.  V.F.  1 0/0  -f-  1 c.  c sérum  mou- 
ton vacciné 

Lapin  94 

OC 

i c.  c.  V.F  1 0/0  -f  0,50  c.  c.  sérum  mou- 
ton vacciné 

Col)aye  angora 

Rage  9 juillet 

1 c.c.  V.F.  1 0,0 -f  0.30  c.  c.  sérum  mou- 
ton vacciné 

Lapin  1 

Rage  8 juillet 

Cette  expérience  nous  montre  que  la  dose  neutralisante  de 
notre  sérum  est  1 c.  c.  pour  le  méim‘  volume  (Fémulsion  virulente 
centésimale.  On  peut  obtenir  des  sérums  plus  actifs,  et  certains 
lapins  nous  ont  fourni  des  échantillons  2,  4 et  même  10  fois 
plus  énergiques;  avec  les  sérums  hétérologues,  il  est  excep- 
tionnel de  dépasser  la  valeur  donnée  dans  cette  expérience. 

Nous  voyons  aussi  que  le  sérum  neuf  de  mouton,  même 
employé  à une  dose  cinq  fois  plus  forte  (]ue  le  sérum  antira- 
bi(jue,  n’a  aucune  action  sur  le  virus  fixe. 

Il  en  est  de  même  des  sérums  neufs  de  lapin  et  de  cobaye:  ils 
n’ont  jamais  manifesté  de  pouvoir  mmtralisant. 

M.  Evangélista  prétend  (jue  le  sérum  de  chien  noianal  peut,  à 
la  dose  de  8 c.c.,  neutraliser  en  24  heures  a ST^O  c.c.  oO  d’une, 
émulsion  épaisse  de  virus  fixe.  Nous  n’avons  pu  reproduirt». 
semblable  fait  avec  le  sérum  de  chien  neuf;  de  même,  M.Kraus 
déclare  n’avoir  jamais  constaté  de  propriétés  neutralisantes 
dans  le  sang  de  ce  dernier  animal. 

Mais  si  les  mammifères  paraissent  ne  donner  un  sérum 
antirabique  qu’à  la  suite  de  vaccinations  de  longue  durée,  il  est 
des  oiseaux  dont  le  sang  présente  normalement  la  propriété  de 
neutraliser  le  virus  fixe. 

En  voici  un  exemple  : 
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.MKLANGES  (31  juillet  19ü2) 

ANIMAUX 

RÉSULTATS 

1 c.  c.  V.F.  10  0+  le.  c.  srruiii  poule 

neuve 

Cobaye  gris 

Rage  16  août 

1 c.  c.  V.F.  10/0  + 3 c.  c.  sérum  poule 

neuve 

Cobaye  blanc 

oo 

1 c.  c.  V.F.  1 0/0  + 3 e.  c.  sérum  oie 

normale 

Cobaye  dos  rouge 

+ le  4 août 

On  voit  que  le  séruni  luuif  de  poule  s'est  montré  neutrali- 
sant à une  dose  assez  élevée  (3  c.  c.),  une  quantité  de  1 c.  c. 
retardant  seulement  de  8 jours  l'éclosion  de  la  rage.  M.  Kraus 
a signalé  des  cas  où  le  sérum  neuf  était  encore  plus  actif  que 
dans  cette  expérience. 

Cet  auteur  laisse  entendre  que  la  résistance  présentée  par  la 
poule  à Finfection  rabique  n'est  pas  indépendante  du  pouvoir 
neutralisant  offert  normalement  par  son  sérum.  Il  était  donc 
intéressant  d’essayer  de  donner  la  rage  à une  poule  douée  d’un 
sérum  actif:  or,  à la  suite  d'une  semblable  épreuve,  l’animal  a 
offert  une  paralysie  typique.  43  jours  après  l’infection  céré- 
brale. Par  conséquent,  il  semble  bien  que  d’autres  causes  que 
les  propriétés  antirabi(}ues  du  sang  doivent  intervenir  dans  la 
résistance  des  oiseaux  à l’infection  rabique. 

D’ailleurs,  les  pigeons  âgés,  qui  résistent  presque  toujours  à 
l’inoculation  intracérébrale  de  virus  des  rues  ou  de  virus  fixe, 
ne  présentent  jamais  de  substance  immunisante  dans  leur  sang. 

En  outre,  les  inoculations  sous-cutanées  ou  péritonéales  les 
plus  copieuses  de  virus  fixe  ne  parviennent  pas  à conférer  au 
sérum  des  vieux  pigeons  le  moindre  pouvoir  antirabique.  Nous 
avons  traité  de  la  sorte  différents  oiseaux  sans  aboutir  à aucun 
résultat  : 4 pigeons  notamment  ont  reçu  dans  l’espace  de  25  jours 
une  douzaine  d’injections  de  bulbe  virulent  dans  le  péritoine  : 
leur  sérum  s’est  constamment  montré  inactif,  aussi  bien  sur  le 
virus  des  rues  que  sur  le  virus  fixe. 

Lorsque  le  sang  d'un  mammifère  est  doué  de  pl*opriétés  neu- 
tralisantes, elles  s’exercent  pour  ainsi  dire  instantanément  et  à 
la  température  de  la  chambre  ; du  moins,  nous  n’avons  jamais 
remarqué  que  la  durée  du  contact  ou  bien  le  séjour  à l’étuve 
aient  facilité  la  neutralisation  du  virus  par  le  sérum. 
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L’actioa  de  ce  dernier  est-elle  spéciri(|ue  ? On  pourrait  sup- 
poser que  le  sang  dQin  animal,  vacciné  au  moyen  d’injections 
répétées  de  substance  nerveuse  rabique,  aurait  acquis  en  meme 
temps  des  propriétés  névrotoxi(jues  se  traduisant  in  vitro  par 
certaines  modifications  de  la  substance  cérébrale,  d’où  un 
obstacle  à l’action  pathogène  du  microbe  de  la  rage.  Un  sérum 
de  mammifère  traité  par  des  injections  de  substance  nerveuse 
normale  ne  pourrait-il  pas  aussi  neutraliser  le  virus  rabique? 

Pour  résoudre  c(‘  point,  il  fallait  expérimenter  avec  un 
sérum  névrotoxi(jue  de  mammifère,  puisque  le  sang  de  certains 
oiseaux  peut  olfrir  normalement  un  pouvoir  antirabique  mani- 
feste. 

Déjà  nous  avions  r(‘connu  l’abscMH-e  complète  de  celui-ci 
dans  le  sérum  d’un  mouton  trail«‘  par  (b‘S- émulsions  abondantes 
de  cerveau  mmf  de  lapin;  il  (dait  int(dessant  de  répéter  cett<* 
exp(uience  avec  un  s(*rum  exerçant  in  vivo  une  action  névro- 
toxique*.  réelle.  Nous  avons  donc  edmlié  comparativement  l’effet 
produit  sur  le  virus  lixe*  par  un-  seu  um  antirabiejue  et  par  un 
sérum  névrotoxiepu*  ^ de  cobaye  traite*  par  des  injections  de 
matière*  cérébrale*  de*  chien  normal.  Le*  :]()  mai  on  inocule*. 
0,20  c.  c.  des  medanges  suivants  ; 


MKLVNGES  (viuus  fixk  de  chien)  j 

ANIMAUX 

RÉSULTATS 

1.  c.  c.  V.  F.  1 0 0 -foc  c.  sérum  névro- 

1 

• 

toxique 

1 c.  c.  V.F.  1 0/0  -f  1 c.  c.  sérum  névro- 

j  Lapin  46 

Rage  8 juin 

toxique 

i c.  c.  V.F.  1 0/0  -f  0,i0  c.  »j.  .sérum  né- 

Lapin 12 

Rage  8 juin 

vrotoxique 

1 c.  c.  V.E.  1 0 0 0,:20  c.  c.  sérum  antira- 

Lapin G3 

Rage  8 juin 

bique 

1 c.  c.  V.F.  1 0;0  -f  1 c.  c.  '^érum  antira- 

Lapin 2S 

Rage  9 juin 

bique 

Lapin  31 

CO 

Le  sérum  névrotoxiepie*  n’a  elonc  e'xeucé  aucune  action  neu- 
tralisante sur  le  virus  lixe  : c’e‘st  directement  sur  la  substance 
virulente  que  porte  l’action  du  sérum  antirabiepie*.  preuve  <le  sa 
spécilicite*. 

Lorsejue  les  moutons  ont  subi  un  trnitpnirnt  irha  prolongé 

1.  Ce  sérum,  que  nous  devons  à l’obliseanee  du  D'’  P.  Armand  Delille,  tuait  le 
chien  par  injection  intracérébrale,  à la  dose  de  0,7  c.  c.  par  kilogramme  d’ani- 
mal. 
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(‘t  qu(‘  l(‘ur  srruin  ost  (h'vcnu  ti‘(‘s  actif,  h 1 c.  c.  j)ar  exoïiiplc. 
ou  constate  j)arfois  (juc  l'action  neutralisante  de  ce  sérum  paraît 
s’exercer  dans  des  limites  ass(“Z  étroites,  dont  voici  un  exemple: 


MKF.ANGES 

ANIMAUX 

RÉSULTATS 

1 c.  c.  V.F.  1 0/0  -f-  5 c.  c.  eau  physiolo- 
fCique ^ ! 

Lapin  40 

Rage  9®  jour 

1 e.  c.  V.F.  1 0 0 -P  5 c.  c.  sérum  antira- 
bique  

Lapin  59 

oo 

1 c.  c.  V.F.  1 0/  0 -f-  4 c.  c.  sérum  antira- 
bique  

Cobaye  noir 

Rage  23°  jour 

1 c.  c.  V.F.  1 0/0  4-  3 c.  c.  sérum  antira- 
bique  

Lapin  26 

Rage  10c  jour 

1 c,  c.  V.F.  1 0 0-1-2  c.  c.  sérum  antira- 
bique  

Cobaye  jaune  blanc 

Rage  10®  jour 

1 c.  i‘.  V.F.  1 0/0  -f-  1 c.  c.  sérum  antira- 
bique  

Lapin  64 

OO 

Ainsi,  une  dose  immédiatement  supérieure  à 1 c.  c.  de 
sérum  se  montre  dépourvue  d'action  neutralisante;  seule  une 
(juantité  cinq  fois  plus  iii*ande  empeclie  le  A’irus  rabique  d'agir. 

4 c.  c.  de  sérum  ex(‘rcant  seulement  une  action  retardante 
considérabl(‘.  (7est  là  un  phénomène  diflicile  à saisir,  mais 
souvent  observé  avec  les  sérums  antimicrobiens. 

On  sait,  en  effet,  qu'un  excès  de  sérum  antitoxique  paraît  être 
sans  importance  dans  les  phénomènes  de  neutralisation  d’une 
toxine,  tandis  (ju'un  sérum  bactérici<le  ne  semble  souvent  agir  que 
dans  des  limites  très  étroites.  Ainsi,  MM.  Lœffler  et  Abel,  avec 
le  Bacilhts  coli  et  le  sérum  correspondant;  R.  Pfeiffer,  avec  le 
sérum  anlicboléri(jue  ; Leclaincbe  et  Morel,  dans  leurs  expériences 
sur  le  bacille  de  l'œdème  malin,  ont  signalé  des  faits  analogues 
à celui  qui  nous  intéresse.  Meme  constatation  est  faite  récem- 
ment par  M.  C.  Bruck  avec  un  sérum  polvvalent  préparé  contre  la 
septicémie  du  porc. 

MM.  N eisser  et  Weebsberg.  ])Our  cberclnu-  une  explication, 
de  ces  phénomènes,  mélangeaient  des  quantités  constantes  de 
bactéries  et  (b*  sérum  neuf  avec  des  doses  variables  de  sérum 
d’animaux  immunisés,  cbauffé  à 50®;  dans  ces  conditions,  ils 
constataient  un  développement  microbien  considérable  toutes 
les  fois  que  ce  liquide,  contenant  seulement  le  fixateur,  se 
trouvait  en  (juantité  tro}>  grande  par  rapport  à la  cytase  du 
sérum  neuf.  Ces  savants  supposaient  alors  que  l'excès  de  sensi- 
bilisatrice non  fixée  sur  b‘s  bactéries  se  combinait  avec  l'alexine, 
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(‘iHpôcliaiil  ainsi  cotlo  sii])slaii(M‘  l)aclt‘]*ici(l(‘  (r(‘X(MT(‘r  sur  l(‘s 
luicrobos  son  aciion  luaitralisanto. 

(k‘p(Mi(laiit . l'(‘xpérioiu‘(‘  suivaiilt*  s(‘ml)l(‘  (bMiionIroi*  (jiu‘ 
(!<‘S  inicroljos,  (mi  ]’<‘sp(*(*(‘  1(‘  virus  i*ahi(jii(‘.  peinauit  //aYO*  uu(‘ 
(los(‘  troj)  f()rt(‘  (l(;  fixalciir. 

l{(MupIarous  pai-uu  voluuu*  (rcau  (Ypiivalcui  r(‘X(*(\s  (l(*s(u‘uiu 
(2.0  c.  c.)  iulroduil  dans  im  uudau^c*  virus-s<M'uiu  (‘(‘ulrilu^’d,  <'( 
inoculons  dans  1(‘ c(‘i*v(*an  ; ranimai  pi‘(Midra  la  ra^’c.  tout  connn(‘ 
s il  avait  r(‘cn  une  (piaiditc  ti*op  faible  de  S(b*nin. 


MiaANGHS 

1 

ANI.MAFX 

U FS l LT ATS 

1 c.  c.  V.F.  J 0/0  + 1 c.  c.  sérum  anli- 

rabiqnc 

Lapin  30 

oc 

1 c.  c.  V.F.  1 0,  0 + 2,0  c.  c.  sérum  anti- 

rabique  

Lapin  50 

Rngc  au  lO®  jour 

1 c.  c.  V.F.  I 0/0  4-  •>.•*  ('•  eau,  après 

c\ti-action  du  liquide  surnaf^eant,  nau- 

sérum 

Lapin  78 

Kage  au  lüe  jour 

On  sait  (pu*  (*(‘ll(*  ])ropri(d(‘  (b‘s  c(‘llnb‘s  de  lixu'r  (‘ii  (‘xc(‘S  la, 
substance*  sp(‘citi(pu*  d(*s  sérums  a été  découverte*  pai*  Hoi'del 
pour  l(‘s  beMnati(*s,  (*t  (pi’(*lb*  s’accorde*  j)arfaite*im*nt  ave*c  la 
com])ai'aise)n  epie*  ce*  savaid  a edablie*  e*nti‘(*  le*s  pbeMie)me'*ne*s 
d'bémolvse*  e‘t  le*s  |)beMi()me'*ne*s  de*  le*inture*. 

Toulefois.  il  nous  a paru  epie*  la  fixât  ion  de*  la  s(*nsibilisalrice‘ 
sur  le*  virus  fixe*  edail  pe*n  siable*. 

On  prépare*  ele*ux  mélan<i'e*s  ne*utre*s  (1  e*.  e*.  \\'  -f-  J c.  c. 
sérum);  le*  pre*mie*i*  e*st  inoculé  cà  un  lapin  epii  résisée*.  b*  ele*uxie'*me*, 
est  ce*ntrifug’é.  puis  lavé  <à  trois  re‘pi*ise*s  <à  re*au  pbysiologiejne*, 
apre'*s  epioi  e)n  inje*cte*  le*  medang-e  ram(*né  îi  son  volume*  primitif; 
l’animal  prend  la  rage*.  Le*  séi*um  epii  a se*rvi  e*sl  alors  e*ssayé  sin* 
une*  ennulsion  l'abiepn*.  il  a pe*i‘dn  son  pe)uv()ii‘  ne*ni ralisani . 


MF  LANGES 

ANIMAF.X 

RF 'U ETATS 

1 c.  c.  V.F.  1 0,0  -f  1 c.  c.  sérum  anti- 
rabique  

Cobaye  blanc 

OO 

1 c.  c.  V.F.  1 O.'O  -j-  2 c.  <*.  eau.  après 
extraction  du  liquide  surnageant  (eau- 
sérum)  

Cobaye  noir 

Rage  8e  jour 

1 c.  e.  V.F.  1 0/0  + 1 c.  c.  sérum  traité 
par  V.F 

Lapin  20 

Rage  9«  jour 

1 c.  c.  V.F.  1 0/0  -f-  1 c.  c.  sérum  traité 
par  cerveau  normal 

Lapin  tS 

OO 
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ANXALES  de  L’IXSTITUT  dasteur 


('.('th'  (‘X|)<‘ri(‘iic«*  lions  inonin*  rncorc  pour  iiistahlo 

soii.  r(‘ll(‘  lixaiion  sur  l<‘  virus  rahiijuc  do  la  suhslanco 
spociliijiio  du  stuaiin  «‘sl  lonclion  du  niicrolx*  do  la  i’a^'(,‘  (‘t  no 
])ai*aîl  jias  d(‘pondi‘«‘  d(‘s  i‘l(MiM‘nls  noi'vi'ux  au  sidii  doscpuds 
s’esl  l'aili'  la  oullun^,  puisqu’uno  <‘imilsion  de  corveaii  luujfno 
parvionl  jias  «à  dtqiouilhu*  1(‘  s(d*uiu  do  la  substaiUM'  iniinunisanto 
(pi’il  eonh’(‘n[. 

Nous  nous  pi-oposons  do  inonliau-  dans  un  aiilro  travail  tout 
lo  parli  (pio  l’on  jauit  tirer  d(‘s  nndan^es  virus-séruni  dans  l’ini- 
inunisation  <les  inannnifèia's  contre  tarage. 

COX'CLISIOX'S 

L(‘S  inaininitères  vaccines  contre  la  l'age  ne  fournissent  un 
sérum  actif  sur  1(‘  A irus  (ju'après  un  long  traitement  par  d(‘s 
inoculations  i-ahiipies. 

L(‘  sérum  mmf  d(‘s  mammifor(‘s  m*  pai*aît  doué  d’aucun  pou- 
voir neuiralisant  sur  \v  virus  lixa*. 

Il  n'en  est  pas  de  même  du  sang  de  certains  oiseaux,  qui 
jieut  norinalmmmt  mmtraliser  un(‘  (unulsion  rabique. 

L'action  du  sérum  est  spécili(|ue,  mais,  dans  quelques  cas. 
elle  s(‘ml)lt“s'ext‘rcer  dans  d'éti'oites  limites,  phénomène  rappe- 
lant certains  faits  déjà  signalés  par  différents  auteurs. 

La  substanc(‘  spécili(|ue  du  sérum  antirabiijue  se  fixe  sur  le 
mici'oho  do  la  ragt‘. 
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Par  a.  LESAGE 


(Travail  du  Laboratoire  de  M.  Roux.) 


Depuis  longtemps,  on  sait  (ju'à  la  période  d'acuité  de  la 
dysenterie  des  pays  chauds  on  peut  rtuicoidrer  dans  Pintestin 
des  ainihes  vivantes  et  rnohiles. 

La  paroi  des  abcès  du  foie  ])eut  égaleinent  en  conlenir. 

De  c(‘  fait,  plusieurs  auitmrs.  av(‘(‘  Kariulis,  ont  conclu  à la 
spécificité  de  ce  parasite. 

Ceptmdant  la  présenct*  dans  l'inttLsIin  noi  inal  (l^üscli)  d’une 
amibe  du  même  gtmre,  V lùitd/iKvha  co//,  a fnit  dout(‘r  de  cetl(‘ 
spécilicité. 

En  elfet  (irassl^,  Scbub(‘rg  L Ibirbagallo  vl  ('^asagrandi  ' ont 
inontiM*  (jue  X Enimtiæhd  coli  tdaiv  frtMjiuudt* dans  l’intestin  nor- 
mal et  (ju’elle  pouvait  s’y  multijilier.  à la  faveur  de  la  diarrhée 
(diarrbé(‘S  div(‘rses,  fièvia»  typhoïde,  diari'luH^  d’origine  purga- 
tive, etc.).  (a‘  parasitt*.  bote  normal  d(‘  l'inh'stin,  s’y  trouve  le 
})his  souvent  «à  l’état  de  kyst(*  (Grassi).  Il  suflit  d’un  purgatif 
pour  faire  étdore  ce  kyst(‘  tu)  une  amibe  mobile.  Ij’état  liquide 
du  contenu  intestinal  est  néc(‘ssaire  tà  sa  vi«‘  adulte,  pendant 
bKjuelle  elle  se  développe  (‘t  s(‘  inultiplii*.  Dès  (|U(‘  le  contenu 
de  l’intestin  redevient  solide,  ramib(‘  s’(‘nkyste.  Scbaudinn  ^ a 
bien  mis  au  point  les  caractères  de  X JXtiffunwha  colt  (ui  suivant 
le  développement  (b‘  ce  parasite  dans  l’intestin  normal. 

Pour  l’intelligence  de  notre  étude,  il  est  indispensabl(‘  de 
donner  en  quelques  mots  le  résumé  de  ces  rtadiercbes. 

Dans  la  Prusse  orientale,  Scbaudinn  rencontre  X Enlamœha 
coltcXcz  la  moitié  des  personnes  bien  porlaid(‘s  (^34  fois  sur  68);  à 

1.  Une  note  sur  ce  travail  a été  déposée  à rAcadéinie  des  Sciences.  2G  décem- 
bre 1904. 

2.  Sunto  préventivo  dell'A.  Milano.  1879. 

3.  Cent.  /•.  Bakt.  undParasit.  Bd,  XIII,  n«*  18,  19,  20.  1893. 

4.  Annali  d'Igine  sperimentale.,  vol.  VII,l‘asc.  I.  1897, 

O.  ScHAUDiNN,  Arbeiten  ans  dem  Kaiserlichen  Gesundheîtsammte , Band,  XIX, 
heft.  3,  1903. 
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AX\ALl!:S  I)1l  i;l\stitüt  pasteur 


U(‘rliii.  dans  iin  (juai-|  des  cas:  (“ii  AulF-iche.  l>caiJCOii p plus  l'ia'- 
(juomiiKMil  (^dO  lois  sur  dSo). 

Xn'.nliunœhd  co//ii‘csl  |)as  patlio^aaïc  poiii-  le  jeune  (diat.  soil 
(iu’on  tass(‘ ingFM  ei*  <à  l’animal  des  mai ièia'S  lecales contenant  des 
kyst(*s.  soil  (ju'on  inj('Cl«‘  dans  l(*  i‘(‘ctmn  des sfdles  diari-liéiFjues 
contFMiant  d(‘s  amilx'S  vivant(‘s. 

Scliandinn  a avah'  Ini-mèim*  d(‘S  kystes  sans  en  <'pronv(‘i‘  1(‘ 
moindia*  incoinaniient . 

Il  n’F'xiste  |)as  encoi-e  de  ciillni’e  (h*  Y Knlfu/iwha ro/i . On  peut 
suivia*  cepF'iidani  r(A()lniion  dn  parasite  dans  l’intestin  en  rap- 
pi'ochant  l(‘s  diverses  foianes  observées. 

1^'amil)(‘  adnlt(‘.  vivante*,  de  volume  vaiâable.  prés(‘nte  un 
pi‘Oto])lasma  plus  ou  moins  granuleux,  un  noyau  net.  ve'sicu- 
leux.  spb(M‘i(jue.  se'paré  du  protoplasma  pai*  um*  liirm*  de* démar- 
cation m‘ll('  (‘t  ti‘an(dié(‘.  (a*  noyau  contient  bt'aucoup  de  chro- 
malim*  et,  de*  ce*  laii.  sa  coloi'ation  (*st  inte'use*  et  massive  : il 
(‘st  le  pins  souve'iit  c(‘nti‘al.  h la  période*  de  repos  du  paiaisite. 
11  y a ou  non  d(‘S  vaemob's  vn  nombre  variable*.  Autonrdu  noyau 
on  pe*ut  obse*rve*r  nue  auia'ole*  claire. 

1^'amibo  émet  de*s  pse*ude)pode*s  dont  le  proloplasma  se  dilfé- 
rencie*  peu  du  coi‘])S  de  l’amibe. 

A l’état  adulte.  Y fYnf(i)nœha  ro/i  Se  multiplie*  pai*  division 
simple  suivant  deux  modes:  e)u  en  2 amib(*s  lille*s.  ou  e'u  8 aniibe*s 
biles. 

(a*  ediilfrei  a epu'bjue*  edieese  de  caractéristiejue.  e ar  eyn  le  ren- 
contre* e‘g'ale‘me*nt  an  moment  de  la  période  (re*nkvsle*me*nt . 

Dès  efue*  le  contenu  intestinal  de*vie*nt  solide*.  Y Eatamœha 
cüli  s’enkyste.  Sebaudinn  a décrit  d’une  f'a(;on  ne*tte  et  précise* 
cette  |)éi‘iode*  de  le'volntion. 

Jj'amibe  cbasse*  tous  les  corps  éti'an^O'rs  et  son  eau  d'Iiydra- 
tation  devie*nt  claire  e‘t  se  i‘éti*acte*,  aloi*s  (jii’à  sa  surface  appa- 
raît  une*  membram*  jiélalineuse,  tendre*,  un  peu  ti*ansparente*. 

Le  noyau  subit  dans  l’aiFsileeï  enkystée  une  évolution 
d abord  de*  l’econstitution.  j)uis  de  copulation. 

Stade  de  reconstitution.  — J)  Division  du  novau  e*n  2.  — 
2)  (’ibacun  d eux  va  an  pôle*  de*  ramibe*.  — 3)  Division  nou- 
velle e*n  2 . eleent  1 un  se*  l'éeluit  e*n  coF’puscnle*  brillant  e*l 
1 auti‘e  se*  elivise  à ne)uve*an  e*n  2.  — 4)  Sur  les  3 noyaux  ainsi 
e)ble‘nus.  2 sont  li'ansloiane's  e*n  e*oi-ps  brillants  et  un  se'ul  reste*.. 


AMIBE  DE  LA  DYSENTERIE  DES  PAYS  CHAUDS 
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Stade  de  copulation . — L(‘s  2 noyaux  ainsi  obtenus  à cliaque 
pôle  (le  rainibe  se  rappi'oehent  du  centre,  s’allong^ent  en 
l’iiseau  et  se  divisent  en  2.  de  soi*t(*  (pi(‘  les  4 noyaux  ainsi 
obtenus  s'écart(*nt  2 par  2 (cbacun  d'(‘ux  étant  d'une  ori- 
gine différ(‘nt(‘)  ; arrivés  au  p(M(‘  oppos(‘  au  p(')le  pidinitif.  ces 
2 noyaux  d’origine  dilFérent(‘  se  fusionnent . donmuit  naissance  à 
1 noyau,  résultat  de  la  copidation.  (adui-ci  va  se  divis(*i‘  en 
4,  puis  8 noyaux  filles,  si  bi(‘n  (pie  l’amibe  enkystca*  contiendra 
8 centres  secondaires,  chacun  (r(‘ux  devant  donner  une  amibe 
nouvell(‘  au  moment  d(‘  l'éclosion  du  kyste. 

Malgré  cette  étude  détaillée  (b*  X Entanuvba  colt,  la  ([lu'stion 
était  loin  (r('‘tre  précisée,  car  on  ari‘ivait(à  penser(pie  les  amibes 
observé(*s  dans  la  dysenteri(‘  apjiai'tenaient  au  g(mre  Entainælxi 
colt  (d  s(‘  multipliaient,  tà  la  faveur  d(‘  la  diariiua*. 

Alors  parut  la  not(‘ de  ScbaudimP . (pii.  parTélude  d(‘s  formes 
amibiennes  observées  dans  la  dysent(M‘i(‘  d(‘s  jiays  (diauds  et 
chez  les  jeunes  chats,  comparât iveimmt  aux  formes  d'évolution 
de  X Enlamtvba  colt,  a pu  annoncer  cpu*  l'amibe  ainsi  observée  a 
des  caract(*res  ol)]'e(‘tifs  suflisants  poui*  en  fain*  un  parasit(‘ 
spécial,  dilférent  d(‘  X Entamœha  coli,  X Entamteba  histoUjtica.  — 
T)’a[)r(‘s  Scbaudinn  ce  |)arasit(‘  sm-ait  l'agent  sp(Y*ili(jue  de  la 
maladie.  La  dilférimciation  du  jirotoplasma  o\\  (‘cloplasnu'  et 
endoplasme;  la  forme  un  peu  allongée  du  noyau;  sa  situation 
à la  périphérie  de  l'endoplasim*  ; la  faiblesse  du  noyau  en  chro- 
matine; la  formation  de  kystes,  à la  surfac(‘  de  ramibe;  le  tr(‘S 
petit  volume  de  ces  kystes  ; l'absenci'  d'amibi*  (udvystiH*  avec 
les  8 noyaux  lilb'S.  caractérislicpuvs.  sont  autant  de  cai‘act(‘res 
différentiids  (pu*  nous  allons  ndrouviu*  dans  la  culture  de 
notre  amibe. 

Pour  jug(M‘  cette  (piestion  d(‘  spécificité,  il  (‘st  indispimsable 
d’obtenii*  uiu'  culture  pure  de  l'amibe  dysentéi-icpu*.  de  la  |)ui*i- 
fier  de  toute'  trace  microbienne  dvsentéricpu*  l't  de  reproduire 
chez  \o jet/tie  (diat  la  maladie  te'lb'  (pi’on  l'obtie'ul  av(‘C  b'  bloc 
des  matières  fécab's  dysimtéimpies. 

Dans  ce  mémoiri'.  nous  ne  nous  o(‘cup(‘i‘ons  (pi(‘  d(‘  la 
culture  du  parasite,  nous  rési'rvant  d'(dudi(‘r  ('usuite'  b‘S  faits 
expérimentaux. 


1.  Loco  cilato. 
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cn;ruiiK  de  i/amibe 

Nous  avons  pu  l•(‘llssi^  avoc  uno  certaine  ilifliciilté  — 7 fois 
sur  .‘i(l  — à ciilliviu-  uiio  soul(‘  ot  iiiùino  amibe  issue  du  mucus 
iutesliual  de  lùalades  atteints  de  dys(mterie  tropicale,  soit  au 
début  dr  rallection.  soit  au  moment  d’une  rechute. 

(a‘s  observations  ont  ét(î  (‘liV‘ctué‘es  soit  à l’hôpital  de  vSaïgon, 
soif  à riiopital  Saint-Mandrier  cà  Toulon.  Voici  comment  nous 
avons  procéd(L 

Du  mucus  est  pia'devé  tm  un  certain  noiubre  d’endroits  — 
l(j  par  ex(‘mple  — et  })lacé  dans  autant  de  boites  de  Pétri  stéri- 
lisées. Nous  recherchons  dans  chaque  prise  les  amibes  vivantes 
t‘t  mohih‘S  et  nous  rejetons  toute  parcelle  qui  n’en  contient  pas. 

(iC  mucus  chargé  d’amibes  (*st  ensemencé  sur  un  grand  nombre 
de  ljoît(‘s  (Ml  verre  aplaties  ou  de  tubes  contenant  de  la  gélose 
simple,  bien  lavée  pendant  8 jours,  à grande  eau  et  stérilisée.  Les 
microbes  poussent  peu  sur  ce  milieu,  à l’inverse  des  amibes, 
(’.etie  culture  est  faite  à 18-25®.  L’essentiel  est  d’empêcher  le 
plus  possibl(‘  la  culture  intensive  des  microbes  intestinaux. 

On  p(Mit  trouver,  apr(.‘s  ({uelques  jours,  des  amibes  petites, 
souv(Mit  immobiles,  noyées  dans  la  culture  microbienne. 

On  p(Mit  (Micor(‘  faire  l’ensemencement,  sur  des  plaques  où 
déjà  cultive  un  microbe  (Rranger,  banal  et  inolfensif;  nous 
sommes  servi  d’un  paracoli  qui  a toutes  ces  qualités. 

Par  C(‘  |)rocédé,  l’amibe  vivante  passe  de  l’intestin  humain 
sur  la  pla(|ue,  sans  passer  par  la  période  kystique. 

Nous  avons  fait  (‘gaiement  usage  d’une  autre  méthode,  qui 
consiste  à laiss(M*  ramibe  s’(mkyst(‘r  et  à cultiveiTes  kystes  ainsi 
obtenus. 

A C(‘t  ellet,  on  étale.  àriniéri(‘ur  d’un  verre  à pied  stérilisé  et 
l'ccouvert,  du  mucus  contenant  des  amibes  vivantes  et  on  place 
au  fond  de  C(‘  v(‘rre  un  peu  dà'au  stérilisée.  Le  mucus  se  des- 
sèche l(‘ntemeni  dans  uiu'  atmosphère  humide  à 18-25®. 
Après  (jU(‘l(jU(‘s  jours,  on  (“ns(‘mence  ce  mucus  desséché  et  l’eau 
«lu  fond  sur  l(‘s  pbufues  (h*  gélose  lav(‘e. 

On  p(‘ut  ainsi  obtenir  un  tube  sur  dix  ({ui  coTitiendra  un  nid 
de  cultma;  amibi(‘mi(‘.  Il  S(‘mbl(‘ en  (‘tlet,  (jue  beaucoup  d’amibes 
(‘t  de  kyst(‘s  nuMirent.  Il  est  certain  (|ue  le  passage  de  l’intestin 
à la  pla(|U(‘  d(‘  culture  est  délicat. 
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Chaque  plaque  où  cultive  l’aiuihe  sert  de  point  de  départ 
pour  obtenir  la  culture  mixte  pure,  en  éliminant  progres- 
sivement tout  microbe  visible  ou  invisible  des  matières  fécales 
dysentériques.  Nous  avons  elfectué  06  cultures  successives  en 
l’espace  de  deux  années.  L’amibe  était  chaque  fois  ensemencée 
en  bas  d’une  plaque  de  culture  tenue  verticalement,  alors  qu’à 
la  partie  supérieure  était  placée  une  parcelle  de  culture  pure  du 
microbe  d’entretien. 

La  plaque  est  placée  à Après  quelques  jours,  ramibe  a 
gagné  la  partie  supérieure.  On  reprend  naturellement  l’amibe 
à ce  dernier  endroit  pour  l’ensemencer  à la  partie  inférieure 
d’une  nouvelle  plaque  et  ainsi  de  suite. 

Caractères  du  parasite.  — On  peut  suivre  sur  les  pla(|ues 
de  culture  toutes  les  évolutions  de  l’amibe. 

1)  Au  début,  pendant  un  temps  variable,  elle  se  présente 
sous  l’aspect  d’une  masse  protoplasmique  vivante  et  mobile, 
amorphe  et  vitreuse,  ne  contenant  ni  granulation  ni  noyau 
apparent.  Il  n’y  a pas  encore  de  diüerenciation  évidente  entre 
l’endoplasme  et  rectoplasme.  Le  protoplasme,  de  relief  faible, 
est  d’une  Iluidité  et  d’une  malléabilité  remarquables,  si  bien 
que  la  forme,  toujours  changeante,  est  d’une  très  grande  varia- 
bilité. On  note  (voir  planches  1 et  II)  toutes  les  formes  (allon- 
gées, brancbues,  ovoïdes,  rondes.  spbéri(|ues  etc.). 

Le  volume  varie  de  3 et  4 [x  à 2i)  (x.  La  culture,  suivant  les 
plaques,  se  fait  souvent  d’après  le  même  type,  petite  amibe  ou 
grosse  amibe.  Nous  avons  employé,  comme  coloration,  la 
méthode  de  Laveran  et  la  méthode  nouvelle  de  Marino 

Le  })rotoplasnie  se  colore  d’une  façon  uniforme,  sauf  en  un 
point  vers  la  périphérie  le  plus  souvent  où  on  voit  se  dessiner 
vaguement  un  noyau  ovoïdi*.  un  peu  allongé,  peu  chargé 
en  chromatine  et  tranchant  à peine  sur  le  fond  (planche  IL  — 
fig.  32  à 36). 

2)  Bientôt,  quel  que  soit  le  volume,  le  centre  de  l'amibe 
se  différencie  en  endoplasme  laissant  à la  périphérie  un  ecto- 
plasme clair,  amorphe  et  vitreux,  de  largeur  variable.  Cette 
différeaciation  est,  comme  le  dit  Scbaudinn,  importante  pour 
exclure  X Entamœba  coli. 

Le  parasite  mobile  se  déplace  en  bloc  sans  donner  de 

1.  M.vrino,  Annales  de  l’Institut  Pasteur,  décembre  190i. 
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|u*ül()îii;<*niLMils.  ou  (MiH'i,  ;i  SM  sui‘tM(*(*  (l(‘s  j)S(‘U(loj)0(lt*s  très 
polyuiorplies  (voii*  phinclio  I.  lij^.  10  a 28)  (jui  ti'anchoiit  par 
leui-  état  viti-eux  sur  le  reste  du  protoplasme.  On  pt'ut  noter  la 
forme  <m  sal)li(M-.  où  l’endoplasim^  j>:ranuleux  passe,  en  lilant, 
dans  l'intérieur  dTin  j^^ros  pseudopodes  L’endoplasme  contiemt 
le  noyau,  des  granulations  (‘t  des  vacuoles. 

Le  ])liis  souvent  le  noyau  est  situé  vers  la  périphérie 
de  Fendoplasme;  il  (‘st  plus  ou  moins  apparent,  suivant  la 
mobilité  de  Tamibe  et  la  quantité  de  granulations  ou  de 
vacuoles  (jui  le  masejuent.  Sa  forme  et  son  volume  varient 
«Tailleurs  suivant  Tétât  d'hydratation  de  la  culture.  Ses 
limites  d(‘  démarcation  avec  le  protoplasme  ambiant  sont  assez 
vagues,  — cependant,  surtout  dans  les  formes  immobiles 
et  spbéri(jues,  le  noyau  tend  a devenir  central,  globuleux, 
entouré  d’une  auréole  achromatique  qui  Tisole  et  le  fait  valoir. 

Il  V a donc  une  grande  variabilité  dans  la  forme  du  noyau. 

La  coloration  permet  de  voir  (jiTil  contient  peu  de  chroma- 
tine et  (|iTil  est  finement  granuleux.  Les  granulations  proto- 
plasnn({ues  sont  en  général  peu  abondantes,  sauf  à la  fin  de 
l’évolution  du  parasite,  où  elles  deviennent  volumineuses  et 
peuvent  envahir  l’ectoplasme.  En  ce  cas,  le  contraste  entre 
les  pseudopodes  et  le  reste  de  Tamibe  devient  d’autant  plus 
net. 

Ces  granulations  se  colorent  facilement.  Si  on  cultive 
Tamibe  sur  gélose  lavée  contenant  un  peu  de  purée  de  pomme 
de  terre,  on  ne  trouve  pas  de  granulations  d’amidon  à l’aide  de 
l’iode. 

Les  vacuoles  existent  ou  non,  plus  ou  moins  nombreuses, 
absolument  claires,  transparentes,  ne  contenant  aucun  élément. 
Il  n’v  a pas  de  vacuole  pulsatile,  comme  dans  Tamibe  dite  du 
sol. 

Reproduction.  — L’amibe  vivante  et  mobile  se  reproduit  par 
scission  simple.  11  n’est  pas  rare  de  rencontrer  deux  noyaux 
allongés  se  touchant  par  une  extrémité,  ou  deux  amibes  biles 
accolées  (d  réunies  par  leur  face  de  division.  On  ne  trouve  pas 
la  multiplication  du  noyau  en  huit  parties,  comme  dans  XEnt. 
eoli. 

Production  des  kf/stes.  — L’amibe  émet  ses  kystes  à la  sur- 
face, comme  Ta  bien  indi(jué  Sebaudinn,  en  étudiant  l’évolution 
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(lu  |)arcisit(‘  dans  las  inalièros  lYcaL's.  En  (jiu‘l(|uos  heures,  il  a 
vu  le  ])hen()in('‘nt‘  S(‘  ])i*0(luire  et  a pu  1(‘  suivra*  dans  loules  ses 
j)lias(‘S. 

On  peih  le  mettre  en  (h  ich'iice  (‘ii  (|uel(jin‘S  minutes  dans  les 
eultuia's  an(*i(‘nnes.  <‘n  ajr^utani  un  pi'u  dh'au  iodée  (solulion 
d(‘  (U‘am  d(‘doul)l(h‘)  sur'  les  amih(‘s  adultes. 

L'amiht*  (jui  va  énu'Dia*  des  kyst(‘s  d(‘vi(‘nt  très  granuleuse 
4*11  tous  ses  points.  A et*  momenl.  h*s  méthod(*s  de  eoloiailion 
])erim*ttt*nt  de  voir,  eonnnt*  l’adit  Sehaudinn.h*  noyau  si*  fondre 
av(*e  le  l•(*st(*  du  ])i‘oioplasm(* ; ses  contours  sont  à peint*  visil)h*s. 
11  s(*  eolort*  à pt*im*.  Dans  h*  protoplasme  ambiant,  on  voit  des 
grains  dt*  (dn-omatim*,  (jui  pi*ovi(*nnt‘nt  du  noyau.  D’après 
Schaudinn,  C(*s  grains  j)ass(*i'oni  dans  h*  kyste  et  eonstitue- 
lamt  h*  noyau  du  kystt*  (planclu*  IL  lig.  ii  h 46j.  (Continuons 
rexaim*n  de  ramiht*  vivanti*.  On  voit  (*n  un  |)oint  de  la  surface 
sortir*  un  bourgt*on  plus  ou  moins  s|)li(M*i(jue,  incolore,  un  peu 
lirunàtre.  Bienttif  la  surfact*  de  ci*  bourgeon  si*  ditfén*nci(‘  : a) 
4*n  um*  mernbram*  (l’(‘nvt*lopp(*.  <‘paiss(*.  g4datirH*ust*,  (jui  s’en- 
cbàssedansb*  protoplasrm*  de  rainilx*.  (*f  4)  au  c(*ntre,  un  (*space 
clair.  (Plancbe  11.  — Fig.  2\  à 25. j 

La  coloration  permet  de  voir  (jue  la  membrane  r*(*st4*  br-il- 
lantt*  (*t  incolore.  A la  péi-ipbéi'it*  <b*  l’espactî  clair*,  on  note 
tant(')t  un  })(*tit  noyau  colortb,  tanltM  um*  s(‘r*i4*  tb* gi*ains  de  cbro- 
rnatim*,  (jui  vont  servir*  à la  constitution  du  noyau.  Autour*  de 
resjiact*  clair*  le  pr*otoplasrna  se  (*ob)r*(*  faiblement  : il  contient 
oir  non  des  vacuoles.  ( Plancbe  11.  — Fig.  43  à 45.) 

Le  kyste  t*st  formé  et  st*  détacbe  bienttM.  Fn  faisant  rrsage 
de  l’eair  iodér*,  on  voit  (jire  l’amilK*  se  colore  en  jaune  et  (jue  bî 
kyst(*  i*t*ste  incolore.  Les  kystes  émis  sorrt  jretits  (3,4,  5,  b jx). 
La  par*oi  du  kyste  s’arrrincit,  devient  nette  et  précise;  un  (*space 
clair*  la  sépai*e  du  protoplasrna,  qui  contient  un  à trois  noyaux 
peu  colorables.  Fn  vieillissant, le  kyste  gr*ossit  un  peu,  r(*space 
clair  augmente  et  le  protoplasrrre  s(*  cotrdense. 

(C(*r*taines  formes  de  kystes  présentent  une  séparation  du  pro- 
toplasrm*  en1r*ois  parties,  La  figure  ressemble  à une  orange  cou- 
pée au  tr*aver*s.D(*  c(*s  kystes  sortir*ont  b*s  petites  amibes  (de  3 à 
i a).  On  note  soirvent  dans  les  cultures  des  coques  vides. 

Orr  peut  se  convaincre  de  tous  (*es  faits  en  exanrinarrt  b*s 
(liver*ses  figures  de  la  plancbe  II  (tig.  24,  25.  25,  27,  47.  48). 
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L'aiiiiho  H (loue  poui-  caractrristiciiie  (Scliaudimij  d'avoir  des 
pcdits  kysles.  Ou  nr  trouve  jamais  les  formes  grosses  de  20  g 
dues  à reidvvsleuuMd  de  ioute  l'amibe  et  les  huit  noyaux  carac- 
téristi(|ues  de  V fùit . mit. 

Nous  tenons  à insister  sur  l'adjouetion  d'eau  iodée,  qui  per- 
met. en  quebjues  minut(‘S.  de  conlirmer  ce  diagnostic.  (Amibes 
âgées.) 

(a^s  divers  caractères  suftisent  pour  séparer  l'amibe  ainsi 
obtenue  de  Y Entamœbaco/i  et  pour  la  rapprocher  de 
lilsUthjficd  dont  Scbaudinn  a donné  avec  une  précision  rare  les 
principaux  caractères  différentiels.  La  résistance  de  l'amibe 
vivante,  sur  culture,  est  très  marquée  (de  4 à o mois):  celle  du 
kvste  de  0 à 8 mois.  Ceci  à la  température  de  20  à 20*^. 

11  V a quebjues  semaines,  Mursgrave  ^ vient  de  publier  une 
étude  sur  les  amibes  de  l'eau  et  des  matières  fécales  dysenté- 
ri(jues.Mais  l'auteui' donne  peu  de  caractères  des  amibes  adultes 
obtenues  par  culture,  des  selles  dysentériques.  11  est  difficile  de 
savoir  s'il  s’agit  de  Y Enlamœha  coli  ou  de  Y Entamœha  histo- 
lyticü.  d'autant  (jue  les  injections  rectales  sur  le  jeune  chat 
n'ont  été  suivies  d’aucun  résultat.  Cependant,  parmi  les  planches, 
on  trouve  des  figures  de  kystes  qui  paraissent  correspondre  aux 
Y\^\e^àe  Y Entamœha  hiiitohEieü . Dé  plus,  quelques  expériences 
sur  le  singe  plaident  en  faveur  de  cette  manière  de  voii‘. 


EXPLICATION  DES  PLANCHES 


Planche  I.  — Diverses  formes  d’amibes  vivantes  surprises  dans  leur  évolu- 
tion : n)  noyau,  y)  vacuoles,  (jr)  granulations,  ps)  pseudopodes,  end)  endo- 
plasme,  ect)  ectoplasme. 

Planche  II.  — Fig.  1 à 20  : petites  formes  d’amibes  petites.  — Fig.  21  à 31  : 
amibes  en  période  de  production  de  kystes.  — Kystes  libres.  — Coques 
libres.  — F’ig.  40  n)  noyau,  y)  vacuoles,  ^r)  granulations,  d)  bourgeon 
kystique,  e)  paroi,  f)  noyau  et  espace  clair  périnucléaire.  — Fig.  32  à 49  : 
Amibes  à toutes  les  périodes  d’évolution  (Méthode  de  Laveran,  deMarino), 
le  noyau  et  les  grains  de  chromatine  sont  colorés  en  rouge  ou  en  violet, 
le  protoplasma  en  bleu. 

Toutes  les  figures,  jusqu  à 20,  ont  été  prises  à l’oculaire  I et  l’objectif  im- 
mersion huile  1/12  Leitz.  — Les  figures  20  à 49  avec  l’oculaire  4. 

1.  Bureau  of  govern.  labor.  biolog.  Bulletin  n“  18.  Manille.  Octobre  1904. 
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Trypanosomiase  fles  AromaSaires  k l’Afrip  fln  Nori. 

Pau  les  D‘‘s  Edmond  et  Étienne  SERGENT. 


La  principale  maladie  des  dromadaires,  disent  tons  l(*s  cha- 
meliers de  TAfriijuc  du  Nord,  est  causée  par  les  piqûres  des 
Taons  (en  arabe  dobah^).  Aussi  appellent-ils  cette  maladie 
mard-el-dehaiK  maladie  du  Taon.  En  Egypte,  on  emploie  le 
mot  dérivé  et  dcheh  avec  la  même  signilication.  Le  participe 
passé  medbaub  est  appliqué,  dans  toute  l’Afrique  du  Nord,  à 
tout  animal  pi(|U(‘  et  malade. 

JjCS  plus  anciiMis  documents  (jue  nous  connaissions  sur  celte 
maladie  sont  contenus  dans  h‘  livre  du  général  Garhuccia  sur 
le  Dromadaire  eomme  bête  de  somme  et  eommc  aaima/  dr 
guerre  (IHod)-  (T  dans  le  mémoire  du  vétérinaire  A’allon  sin- 
Vllistoire  naturelle  du  Dromadaire  (ISohjL  Le  giniéral  Dau- 
mas  signal(‘-  l(‘s  ravag(‘s  d'el  Dehah  dans  un  cliapitii*  sur  h‘s 
DromadairiLs  L Plus  laa'emment,  J. -B.  Piot  coimminiijua  une 
étude  sur  el  Didxdi  ou  maladi(‘  de  la  Mouche  à l’Institut  égyp- 
tien (juin  IHÎIO)  \ On  l!*ouv(‘  aussi  la  maladie  signalée  dans  un 
livre  d’Auri'ggio 3lais,  à Tépoipu'  on  c(‘S  auteurs  consignaient 
les  opinions  précises  et  unanimes  des  indigènes  sui-  l’idiologie 
de  cette  maladie,  les  esprits  étaient  trop  peu  préparés  <à  Tidih' 
du  rôle  des  Insectes  dans  la  j)ropagation  des  maladiivs  infec- 
tieuses, et  la  maladie  d’el  Dehah  n‘sta  méconnue. 


SYMPTOMATOLOGIE 

Les  indigènes  confondent  sous  le  nom  d’cd  Dehah  les  elfets 

1.  En  kabyle,  onarjen  ou  agougen. 

2.  Paris.  Librairie  militaire  F.  Dumainc. 

;>.  Itec.  de  mém.  et  ohs.  su?'  Vhtjg.  et  la  ?néd.  vétérin.  iiiilit.,  VII,  ISoO, 
p.  350-G14.  Nous  devons  l’indieation  de  ce  mémoire  à la  grande  obligeance  de 
M.  P.  Mégnin. 

4.  Général  Daumas,  Les  Chevaux  du  désert. 

G.  J. -B.  Piot,  El  Debeh^  ou  maladie  de  la  mouche.  Le  Caire,  Imprimerie  Natio- 
nale, 1890.  Nous  remercions  M.  Piot  pour  tousses  renseignements. 

6.  Aureggio,  Les  Chevaux  du  Nord  de  l'Afrique,  1893,  p.  323. 
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immédiats  d’tîxcilatioii  vl  de  colèr(‘  (]iie  provofjue  chez  les  dro- 
madaires la  piqûre  de  nombreux  Taons,  et  leur  résultat  lointain 
se  traduisant  par  une  maladie  bmte. 

L(‘s  (*liam(‘aux  attacpiés  })ar  les  Taons  sont  atlolés.  « Le 


Fig.  1.  — Chameau  medboub  entravé. 

Saillie  des  côtes  et  des  os  iliaques.  Maigreur  de  la  bosse. 

s[)ectacle  dont  nous  fûmes  témoins  8 heures  durant,  écrit  le 
général  Carbuccia*,  fut  réellement  affreux  : tantôt  les  bêtes 
paraissaient  ivres,  tantôt  furieuses,  parfois  sans  vie;  toutes 
avaient  la  tète,  les  jambes  et  le  ventre  couverts  de  Debab.  )) 
Dans  ces  moments,  les  dromadaires  deviennent  des  animaux 
dangereux;  ils  brisent  leurs  entraves,  se  débarrassent  de  leurs 
charges,  se  roulent  «a  terre,  tournent  dans  tous  les  sens,  comme 
happés  d{‘.  vertige,  et  s’enfuient  à toute  vitesse,  poussant  des 
dis  furieux,  méconnaissant  tout  obstacle  et  se  faisant  souvent 
de  graves  blessures.  Les  Taons  attaquent  de  préférence  les 
points  on  la  peau  est  plus  line  : le  ventre,  les  âmes  et  les 
jambes,  et,  lorscju’ils  ont  cessé  de  sucer  le  sang,  celui-ci  con- 
linue  à couler  de  la  blessure,  pendant  plusieurs  secondes. 

1 . Op.  cit.,  p.  87. 
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Eu  (Icliors  (le  ces  (^fiets  iiniiHMliais  de  la  (louNuir  causée  pai* 
de  multiples  pla!(‘s,  ]«‘s  (diamehdîrs  ont  reconnu,  avec  une 
i»rand(‘.  justesse  (rol)S(‘rvalion,  qu(‘  la  pi(|ùi*(‘-  du  Debal)  donnail 
souvent  umi  maladie  h évolulioii  lente;,  mais  fatale. 

La  maladie  du  l)(;I)al)  ne  devient  évidente  (diez  les  chameaux 
(ju’apr(;s  une  longue  périod(‘  latente*,  dhiu  moins  plusieurs  mois, 
pendant  la(jue;lle  les  animaux  ne  monlr(;nt  aucun  signe  de  mala- 
die; sa  mai'clie  est  insidieuse  (‘t  (‘lie;  se;  traduit  par  une  faiblesse 
f)rogressiv(‘m(‘nt  croissante*,  la  difliculté  de  la  marche,  l’amai- 
grissement  epii  pe*ut  dev(*nii*  exlrebm*.  Cet  amaigrissement  (;sl 
surtout  visible  par  la  saillie  «les  ceUes  et  el(*s  os  iliaepies.  Un 
autre  sympteune  conslant  (bel  l)(*bab  (;st  l’avortement.  TouB* 
cluunelle  nicd/jouhn^  disent  b's  ebame*Iie‘rs,  avoilt*,  ou  bien  si 
le  pedit  mut  à terme*,  il  naît  cbeUif,  cacbectiepie;,  (*t  ne  vit  jamais 
plus  (b;  (juel(jU(‘S  mois.  Ils  font  de*  la  piep'ire;  de's  cbamelle*s 
pleines  la  cause;  la  plus  importante  ele*  la  mortalité*  des  cbaene- 
lons  nouve*au-ne*s. 

Des  sympt()me*s  mineurs  alleclemt  b;  tube*  eligestif  : l’appétit 
(bivient  capricieux,  le  ventre  se  ballonne;.  De*  loin  e*n  loin,  les 
[)eHes  présenteîraient  eb;  lég(‘rs  acct';s  de*  lie';vi‘e*.  Cdiez  une  cba- 
melle  tre*s  infectée  e*t  malaele  eb*j»uis  eb‘ux  ans,  ?u)us  avons  e*e)nstate; 
une  température  buccale  de  d8a,.')  à L’urine;  eliminuerait  eb; 
(juantité,  le  poil  se  hérisse*  et  elevient  te‘rne;.  On  verraitelansles 
elernie*rs  temps  de  la  maladie;  surve*nîr  de;  rœeb';me*  aux  pai'ties 
de;clives  et  à l’e;ncolure.  Nous  n’avons  relevé  aucun  signe  patbo- 
logie|ue  extérieur:  ni  œdèmes,  ni  ul(*eu-atie)ns  à la  vulve*,  à l’anus, 
aux  yeux,  aux  lèvres. 

Enlin,  les  chameliers  nous  e)nt  signalé  un  symptôme  ([ue 
nous  n’avons  jamais  constaté  nous-me;mes  ; les  chameaux  tien- 
draient parfois  la  tète  tournée  en  arrière,  vers  un  des  lianes. 
Nous  n’avons  pas  pu  eliscerners’il  s’agissaitlà d’une  contracture 
(b;s  muscles  du  cou,  ou  d’une  sorte  de;  tournis. 

Parmi  les  symptômes  (|ue les  chameliers  attribuentauDebab, 
il  en  est  un  ejue  nous  r(*fusons  cà  cette  maladie;  : c’(*st  la  forma- 
tion de  phlegmons  ou  d’abcès,  plus  ou  moins  tardifs.  Les  cba- 
jneliers  ejue  nous  avons  interroge's  nous  ont  montre*  souvent  des 
dromadaires  amaigris  porteurs  eb*  ces  abcès  eju’ils  croyaient  dus 
a des  piejùres  de  Debab  : cette;  opinion  est  aussi  reproduite;  par 
les  auteurs  cités  plus  haut.  Or  nous  n’avons  jamais  trouvé  chez 
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(1(‘  Icis  chainoaux  le  ini(  robi'  du  l)<dial).  <‘l.  d'aulto  pari,  l'ious 
avons  souvent  consiali*  la  pia'sc'nce  d'einhj-yons  d('  tilaires  dans 
l(‘ san^’  des  ehanu'aux  d(‘s  nienu's  lroup(‘aux.  iNous  attribuons 
(•(‘S  abeèsà  laprés(‘nee  d(‘  blaires  adulh's  dans  le  tissu  cellulaire 
sous-cutane;  nous  iu‘  Irouvions  pas.  <di(‘z  l(‘s  inèines  betes, 
d'embryons  de  blaires  dans  b*  sanii’.  c(‘  (jui  s'expli(|U(‘,  car  les 
blaires  adultes  oïd  du  inouiir  ])Our  provoquer  la  formation 
d'abcès. 

Cependant,  il  est  j)Ossible  (jue  1(‘S  indigènes  ai(*nt  i*aison,  en 
ce  sens  (|ue  peut-ètr(‘  les  Debab  convoient  les  filaires.  On  sait 
en  effet  que  Fl/aria  Inhlfi/o-pdplflosa  est  convoyè'o  par  des 
Slomoxes. 

Ac.k.  — Nous  avons  vu  la  maladie  fra])per  les  dromadaires  à 
tous  les  âges  : de  jeuiu's  cliaimdoiis  tétant  encore  (d(‘  5 à b mois) 
sont  souvent  infectés,  (d  on  1rouv(‘  aussi  de  vieux  dromadaires 
malades.  Nous  insistons  sur  c('  fait  (|U(‘  nous  avons  trouvé  fré- 
(juemmentdes  cbanudons  (b*  quelques  mois  infectés. 

Duarr.  — La  maladie  dure,  d’après  les  cliameliers,  dequel- 
(jues  mois  îi  um‘  ou  ])lusi(‘urs  anmb‘s.  A l)j(‘lfa.  un(‘  légende  veut 
que  b‘,  chameau  meur(‘  1 an  juste,  jour  pour  jour,  après  avoir 
ét«‘  piqué.  En  Egy])l(‘,  la  maladie  durerait  d ou  4 ans.  Nous 
avons  vu  des  bét(*s  malades  depuis^  ans.  d’après  les  chameliers. 
Pai-fois  ranimai  guéj-irait  : vu  Egy  pte,  il  est  dit  alors  : heâtiq- 
el-dehch  (préservé  de  la  mouche).  11  est  immunisé  contre  de  nou- 
velles piqûres  et  ac(pii(‘i-t  nm‘ grande  valeur.  C/(‘st  pour  cette  rai- 
son. dit  Piot,  que  les  (diameaux  d'El-Aricb  se  vendent  très  clun* 
et  soid,  très  appi'éciés  sur  le  marclu*  égyptien.  Nous  avons  exa- 
miné une  cbamelb'  d(‘  d ans  (jui  aurait  été  mvdhonha  autrefois, 
d’après  les  indigènés,  et  (jui  avait  parfaitement  guéri:  l’examen 
de  son  sang  ne  monti*a  aucun  microbe,  la  cluunelle  paraissait 
être  (‘M  très  bomu'  saidf^ 

Mais  la  règle  gému-ab'  («si  (pu*  b‘  Debab  est  um‘  maladie 
fatale. 

(inAViTÉ.  — L(‘s  cbameh(‘i-s  ont  uiu' p(‘ur  extri^medelamala- 
dit'  d'id  Debab  qui.  vn  cas  de  v(‘id(‘.’  est  considérée  comme 
l'édbibitoire  : il  faut  (jue  l'acludeur  prouve  qu'il  ne  s'(‘st  pas 
servi  de  l’animal  pour  (jue  la  i*ésihation  ait  heu.  Dans  certaines 
contrées,  la  durée  de  la  garantie*  de  c(‘tte  maladie  est  de  plusieurs 
mois. 
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Les  perles  oecasionnées  par(‘I  Debalj  sont  très  coiisidcb’ahles. 
Le  général  Carbuccia  rappoide  qiéen  18o3,  les  t3oii-Aïcb,  tribu 
(b‘  Tittery,  n’ayant  pu  émigrer  dans  1(‘  désert  par  crainte  de 
rEmir,  furent  forcés  de  rester  dans  Tell,  pendant  le  temps  où 
le  Debab  sévit  si  cruellement.  Ils  ne  perdirent  (jiie  la  moitié  de 
leurs  ti*oup(*-aux;  cette  pert(‘,  (juoi(jue  sensible,  fut  loin  d’être 
aussi  considérable  (ju’ils  l(‘  craignaient.  Le  général  Monge- 
Marey,  revt'uant  en  juin  18ii  de  son  expédition  de  Lagbouat, 
eut  son  é(juipage  d(‘.  dromadainvs  assailli  par  les  Debab  ii Tiaret  : 
en  automne,  plus  de  la  moitié  de  rt‘({uipage  (près  des  3 (juartsj 
était  mort  des  suites  des  piqùr(*s.  En  20  jours,  13  femelles 
avaient  avorté,  sur  un  é(pii|)age  de  300  bêt(‘S  environ,  Piot 
donne  comm(‘  un  fait  imbbiiabbî  la  gi*ande  mortalit(‘.  qui  règne 
sur  lescbam(‘auxen  Egypt(‘(de  30  ii  D)  0/0  annuellement),  prin- 
cipalement dans  les  endi*oits  considtb-c^  comme  le  lieu  d’élection 
par  excellence^  de  la  moucluî  (‘gyplienne.  Aussi  lesEellabs  etles 
Bédouins  imOtemt  cette  mortalité  (*n1  ièrement  sur  le  compte  du 
Debab. 

DISTRIBUTION  GKOüRAPinoUK  Kl’  IMPORTANCK  DU  DEBAB 

La  maladie  du  Debab  seivit  dans  toute*  l’Afriepie  élu  Aord  : 
Maroc,  Algérie,  Tunisie,  Tripolitaine,  Egypte  et  en  Syrie.  Elle 
est  connue  sous  le  même  nom  dans  fous  ce‘S  pays,  et  y est  dé- 
crites avec  les  mêmes  sympte'mies  par  les  indigènes.  En  somme, 
son  aire  ne  s’étend  ejue  sur  une  partie  de  l’aire  du  cbameaii  à 
une  bosse,  ou  dromadaire.  Nous  n’avons  pas  encore  pu  l’étudier 
en  dehors  ele  l’Algérie.  Les  r(‘cbercbe‘s  dont  l’esxposé  suit  ont 
été  poursuivies  dans  la  province  de  Constant ine,  et  leurs  résul- 
tats généraux  ont  prouvas  : 

1*^  Que  le  Debab  constitue  une  (‘iizootie  propre  aux  régions 
bordées  au  nord  par  la  .Méditerranée*  et  au  sud  par  bs  Sahara; 

2'’  Qu’il  frappe  le  dixième  au  moins  des  dromadaires,  ce* 
qui  confirme  l’opinion  des  indigènes  relative  à sa  funeste  impor- 
tance. Nous  avons  dit  en  (*tlet  (jue  toute  bête  malade  est  perdue, 
à de  très  rares  exceptions  près. 

Lors([ue  nous  avons  connu  l’agent  spécili(|ue  de  la  maladie 
(Tel  Debab  (octobre  1903),  nous  avons  voulu  déterminer  d’uni* 
façon  précise  l’importance  de  ses  ravages  et  la  proportion  des 
animaux  (pTil  frappait  dans  une  contrée  donnée.  Nos  recberebes 
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Fig.  2.  — Province  de  Gonstantinc  où  ont  été  effectuées  nos  recherches.  — 
Le  Sahara  est  le  lieu  A'hivernage^  et  le  Tell  le  lieu  û'^estivage  des  dromadaires. 

ont  été  effectuées  dui  ciiit  l’été  1904  sur  des  troupeaux  de  droma- 
daires du  département  de  Constantine.  provenant  de  la  région 
comprenant  Tougourt,  l’oued  liliir,  les  Zibans.  Bou-Saada,  et 
Balna,  c'est-à-dire  couvrant  eiivii'on  80,000  kilomètres  carrés. 
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I7exameu  au  microscope  du  sang-  de  300  dromadaires  nous  a 
permis  de  dresser  le  tableau  suivant. 


BAT. VA 

|doü-saada 

EL  OGTAYA 

DISKRA 

OlILEI) 

DJELLAI. 

TOUGOURT 

TOTAIA  1 

Examinas  . . 

11 

() 

i 

151 

50 

51 

282 

Trypaaosomés 

1 

1 

0 

12 

5 

9 

28 

La  lecture  de  ce  tableau  montre  que  l’on  trouve  une  bète 
infectée  [)armi  d(‘s  dromadaires  qui  ne  vont  jamais  dans  le 
Sahara,  ceux  qui  bivernent  dans  les  plateaux  de  liatna,  à Aïn- 
el-Ksar.  Ces  dromadaires  appartiennent  h respèce  dite  du  l’(dl, 
beaucoup  plus  rustique  que  celle  du  Sahara;  leurs  membres  sont 
lourds  et  inélégants,  leur  taille  est  moindre,  leur  pelage  plus 
fourni;  c’est  ime  race  qui  s’est  adaptée,  en  s’abâtardissant,  à la 
vie  dans  les  pays  plus  froids.  Le  fait  de  trouver  la  maladie  chez 
des  dromadaires  qui  ne  quittent  pas  b‘  Tell  prouvée  bien  que  le 
Debab  est  une  maladie  du  Tell.  C'est  d’ailleurs  l’opinion  (Tes 
nomades  sahariens,  (|ui  savent  (pie  Icuirs  bêtes  viennent  s’inf(‘c- 
ter  au  printcMups  et  en  été  sur  les  Hauts  Plateaux. 

La  l(‘ctiir(‘  d(‘  ce  tableau  montre  que  la  proportion  des  ani- 
maux trouvés  infectés,  dans  des  troupeaux  ({uelconques,  est  de 
28  sur  282  (‘xaminés,  soit  10  0/0.  (ie  pourcentage  est  évidemmenl 
tri's  inférimir  â la  réalité,  puisqu'il  a été  liasé  sur  les  (‘xaimais 
microscopi(|ues  positifs  au  bout  de  1 ou  2 minutes  d’obsi'rv^a- 
tion.  Un  certain  nombre,  [larmi  les  bêtes  infectées,  ne  présen- 
taient pas  (Micoii*  de  symptijmes  nets  de  la  maladie,  et  les 
chameliers  b‘s  croyaient  saines  ; d’auti’i's  au  contrairi'  (daî(‘nt 
extrêmement  amaigries  ou  affaiblies. 

Un  peut  donc  dir(‘  que  plus  du  dixième  du  troupeau  de 
dromadaires  algériens  est  medboiih.  Or,  comme  la  maladie  est 
presque  toujours  fatîde,  on  voit*  quelles  pertes  énormes  occa- 
sionne le  Debab. 

A(;KNT  eAÏHOGÈNK 

L agent  de  la  maladie  du  Debab  est  un  Trypanosome  L 11 
est  abondant  dans  le  sang  des  dromadaires  malades,  alors 
même  (jue  les  symptômes  m*  sont  que  peu  accusés  ou  même 

1.  Ed.  et  Et.  Sergent,  Soc.  de  Biologie,  t.  LYI,  p.  120,  janvier  1904. 
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sont  mils.  M()i'|)lioIogi(jii(‘iiiLMil 5 (■('  Trypanosorm;  est  voisin  do 
(•(‘ux  (lu  Nap^ana.  du  Surra  et  de  la  Dourirn*. 

(1«‘  Trvpanosoni(‘,  observe*  à Tétat  frais  dans  \v  sang’  des 
dromadaires,  présente*  des  mouvements  de  translation  opérés  le 
llag(*ll(‘  (*n  avant,  mais  ces  inoiivements  contournés  n’entraîmiiit 
jamais  le*  Trvpanoseiim*  liors  élu  champ  eJu  micreiscope. 

Dans  le  sang  ele  dromadaire,  le  Trypanosome  mesure  en 
movenne*.  lOu.  ele  longueur  ule  18^.  à 22a.o)  sur  I 
de  large‘ur.  il  a à peu  pre'*s  les  mêmes  dimensions  élans  le*  sang 
des  autre's  mammifère‘S  que  nous  avons  inoculés. 

î.e*s  'ri'vpanosome's  du  Xagana,  ejue  nous  avons  mesurés 
dans  le  sang  de  rat,  par  les  mêmes  procédés,  mesuraient  2oa,4 
en  moyenne*.  Les  Trypanosomes  du  Surra,  examinés  dans  le 
sang  de*  rat  jiar  les  mêmes  procédés,  mesuraient  2ou.  Les 
chilfres  classie|ues  ele  Laveran  et  MesniP  sont,  pour  le  Nagana  : 
2d  à 33 y-,  et  pour  le*  Surra  : 23 g (de  22g  à 30g). 

Le  centrosome  de  notre  Trypanosome  est  assez  gros,  e*t  il  y 
a peu  ele*  granulations  parsemées  au  sein  du  protoplasma. 

La  multiplication  semble  se  faire  toujours  par  bipartition 
égale*.  Le*  centrosome*  se  divise  eTaborel,  ainsi  ejue  la  partie*  du 
llage*lle  ejui  s’en  détache,  puis  le  noyau  se  dédouble  ensuite, 
pendant  ejue  le  reste  elii  tlagelle  achève  de  se  diviser.  Le  Try- 
paneisome*  est  alors  Irès  grossi,  son  protoplasma  subit  le  dernier 
la  elivision.  A aucun  moment,  on  ne  voit  élans  le*  sang  élu 
même  animal  des  Trypanosomes  plus  petits  les  uns  ejuc  les 
autres.' 

KTUDE  EXrélUMENTALE 

En  Algérie,  le*s  cbamelie*rs  prétendent  que  la  malaelie  du 
Debab  ne*  frappe  ejue;  les  dromadaires.  En  Egypte,  elle  alTec- 
le*raif  })arfois  aussi  J’àne  e't  le  cheval.  Cependant,  Piot  raconte 
eju’en  mai  1888,  un  troupeau  de  plusieurs  centaines  de  cliameaux 
servait  au  transport  des  matériaux  pour  la  construction  du  canal 
(Peau  elouce  ePIsmaïlia.  Dès  que  la  présence  ele  la  Mouche  fut 
signalée*  aux  abords  du  campement,  les  Bédouins  émigrèrent  en 
masse  e*t  le;  transport  dut  se  faire  à dos  de  mulet.  Ce  fait  ten- 
drait à me)ntrer  que  les  Taons  sont  considérés  en  Egypte,  ainsi 
(jue  dans  les  l)ays  barbaresque*s,  comme  moins  dangere*ux  pour 

J.  A.  Laveran  et  F.  Mesnil,  Tnjiianosomes  et  Tvijpanosomiaaes.  Masson,  1904. 
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les  e(juid(‘s  (jue  pour  les  «Ironuulaires.  C’est  ce  <|iie  nous  ont 
(lit  les  nomades  aliJ^(a*iens  : que  les  mêmes  Taons  ([ui 

piquent  les  dromadaires  altaquent  les  chevaux,  les  mulets,  les 
l)œufs,  c(‘iL\-ci  ne  seraient  jamais  malades  des  piqiir(*s,  en 
, dehors  des  accideuis  immédiats  dus  à la  douleur  et  ol)servés  en 
tout  pays.  Fait  (ui  ap])arence  ])aradoxal,  puis(|ue  nous  verrons 
])his  loin  (pi(‘  le  cheval  (‘sttrès  sensible  au  Trypanosome  du  Dehah. 
11  est  au  moins  vrai  (pu;  le  Taon  attacjue  le  dromadaire  de  préfé- 
rence à tout  autre  animal. 

Nous  avons  examiné  le  sang-  d’un  troupeau  de  19  chèvres  (jui 
accompagnait  iim^  caravane  (h‘  chameaux  où  se  trouvaient  plu- 
sieurs bêtes  infect(h\s.  Ces  chèvres  vivent,  pour  ainsi  dire,  entre 
les  jamb(‘s  des  dromadaires.  Le  résultat  de  l’examen  du  sang 
des  19  chèvres  fut  négatif.  11  est  vrai  (|ue,  pour  être  sûr  de  la 
techni(p]e,  il  eût  fallu  inoculer  h‘  sang  de  chacune  des  chèvres 
à des  animaux  plus  sensibles,  car  les  Trypanosomes  pouvaient 
n’êtn;  (jue  très  rares  dans  le  sang  des  chèvres.  Les  Taons, disent 
les  indigènes,  n’attaquent  pas  les  chèvres. 

D’après  h‘s  renseignements  ({ue  fournissent  les  nomades,  la 
maladi(‘  du  Dehah  est  donc,  à pi’oprement  parler,  une  maladie 
du  dromadainn 

Nous  avons  étudié  (‘xpéi-imenlalement  la  virulence  de  noire 
Trypanosome  pour  dilférentc's  espèces  animales  L 

Nous  devons  d’abord  signaler  l’exaltation  de  la  virulence 
présentée  par  ce  Trypanosome  après  plusieurs  passages  par 
certains  animaux  de  laboratoire. 

Jjes  rats  blancs^  (pil  sont  les  animaux  les  plus  sensibles  à ce 
Trypanosome,  inoculés  directement  sous  la  peau,  avec  du  sang 
de  dromadaire  infecté,  prés(mtent  des  Trypanosomes  dans  leur 
sang  au  bout  de  .Son  4 jours;  on  les  y reti*ouve  durant  4 ou 
5 jours, puis  ils  disparaissent  pendant  (juehpie  temps.  Enfin,  ils 
réapparaissent  pour  ne  plus  être  absents.  Le  rat  meurt  au  bout 
de  10  jours,  en  moyenne,  après  son  inoculation  sous-cutaru'e. 
Lors(|ue  l’on  Inocule  des  rats  dans  le  péritoliui  avec  du  sang  de 
dromadaire  infecté,  l’incubation  n’est  que  de  1 jour  et  la  maladie 
dure  9 jours  0 en  moyenne. 

Après  4 ou  0 passages  par  rat  bhnic,  la  virulence  s’est  accrue 
1.  Soc  de  Biol,  t.  LVI,  p.  120,  23  janvier  1904,  et  t.  LVI,  p.  914,  4 juin  1904. 
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<‘l  a alleiiil  un  inaxiinimi  (juVllc  no  dépassa  plus,  menu*  apres 
do  [)assaji'es. 

La  (Iuré(‘  luoyenne  de  la  iiudadie  est  alors  de  L)  jours  api  ès 
rinoculation  sous-euianée,  (‘t  de  8 jours  après  rinoculation 
intraf)érilonèal(‘.  v\  le  nombre  de  'J’rypanosornes  est  loujours 
eroissani  dans  le  sang’,  sans  aucune  régression,  conune  c(‘la 
avait  li(‘u  auparavant. 

Nous  avons  pu  observer  le  inéine accroisstMiu'ut  de  virulence 
i\  la  suite  de  passages  successifs  par  les  soin^is  blanches.  Les 
souris  blancbes  inoculées  avec  du  sang  de  dromadaire  malade 
réagissent  irrégulièrement  à l’infection  : quelques-unes  sont 
mortes  en  une  dizaine  de  jours,  avec  une  pullulation  intense 
des  parasites  dans  leur  sang;  mais,  chez  d’autres,  la  maladie 
traîne,  et,  à certains  jours,  les  Trypanosomes  font  défaut  dans 
le  sang  périphérique.  L’incubation  moyenne  est  de  4 jours, 
(juand  l’inoculation  est  sous-cutanée,  et  de  2 jours  (juand  elle 
est  i nt  r a p ér i to n é ale . 

Au  4*^  })assage,  nous  avons  constaté  une  exaltation  de  la 
virulence  qui,  depuis,  est  restée  fixe. 

Dès  lors,  les  souris  présentent  toujours  la  meme  réaction 
moy(‘nne  à l’infection.  Les  Trypanosomes  une  fois  apparus  dans 
1(‘  sang  ne  font  qu’y  augmenter  de  nombre.  La  durée  moyeniu' 
d(‘  la  vie  après  l’inoculation  sous-cutanée  est  de  12  jours,  l’incu- 
bation étant  de  d jours, et,  après  l’inoculation  intrapéritonéale, 
de  b jours  et  demi,  l’incubation  étant  de  1 jour. 

L’accroissement  de  virulence  duTrypanosome.  qui  se  inani- 
lest(‘  à la  suit(‘  de  plusieurs  passages  par  les  rats  blancs  et  les 
souris  blancbes.  ne  se  produit  jamais  chez  les  autres  espèces 
animales  qu(‘  nous  avons  expérimentées  à ce  sujet  : cobayes, 
lapins,  chiens  et  meme  rats  gris  et  souris  grises.^ 

Nous  devons  signaler  (|u’à  la  fin  de  l’année  19t)i,  notre Trypa- 
nosonu*  de  la  première  rac(‘  (jue  nous  avons  obtenue  de  droma- 
daires inedhoub  et  dont  nous  avons  toujours  noté  la  généalogie* 
exacte*,  a [)e*rdu  beaucoup  de  sa  virulence*  pour  les  souris 
blancbes  et  les  rats  blancs.  (iO  Trypanosome  avait  été  conservé 
par  passages  à travers  rats  blancs  ou  souris  blancbes.  Une  seule 
fois  il  a passé  pai*  un  cobaye.  Mais,  après  le  passage  par  cobaye, 
il  n’avait  pas  baissé  de  virulence.  Son  atténuation  ne  coïncide 
qu'avec  le  fait  d’un  passage*  par  le  corps  d’un  Taon  (voir,  plus 
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loin,  rexpérience  IV.  faite'  sur  la  souris  blauclu*  ii"  -î4.,  a(  un 
Aty  lotus). 

hfis,  rats  d’égout^  ainsique  h'srats  p iis  des  cliamps. réagissent 
d’une  façon  très  irrégulièn'  au  virus;  le  plus  souvent,  les  Trypa- 
nosomes apparaissent  d('  temps  (‘ii  temps,  par  poussées,  dans 
leur  sang.  La  durée  moyc'une  de  la  maladie  aét<Ml('  18.  11)  jours 
après  l’inoculation  sous-cutanée;  ou  intrapéritonéale.  Nous 
n'avons  pas  compté,  dans  cette  moyenne,  un  rat  erégout  qui  est 
resté  vivant  5 mois  1/2  ajirès  son  inoculation,  présentant  de 
temps  à autre  dans  son  sang  des  Trypanosomes  parfois  très 
ne)mljreux. 

Les  souris  grises  réagissent  toujours  el'um;  façon  très  iiaé- 
gidière;  les  unes  prennent  l’infection  e'xacternent  comme  les 
souris  blanches  et  meurent  en  7 à 10  jours,  après  avoir  montré 
une  quantité  toujours  croissante  de  Trypanosomes  dans  le  sang; 
d’autres  ne  meurent  qu’au  bout  de  d ou  4 semaines,  après  avoir 
montré  des  poussées  de  Tiypanosomes ; certaines  résistent  à 1 
et  parfois  2 inoculationsdc' sang  virulent,  mais,  jusiju’à  présent, 
aucune  n’a  résisté  à nm*  .d®  inoculation.  L'inu'  d'(‘lles  a vécu 
pi'ès  de  d mois;  les  Trypanosomes,  présents  d'inu'  façon  incon- 
stante dans  son  sang,  n'y  étaient  jamais  bien  nombreux.  T^a 
moyenne  de  la  durée  de  la  maladie  (‘liez  l(\s  souris  grises  (;i 
Id'xception  de  cette  dernièr(')  a été  d(‘  1d  jours  1/2. 

Les  lapins  réagissent  à rinoculation  de  notre  Trypanosome 
comme  à celle  des  autres  Trypanosomes  jiatbogènes  des  mam- 
mifères. ïj’infection  a chez  (*ux  une  inarclu'  irrégulière;  des 
poussées  de  Trypanosonu's  sont  constatées  detc'iiqis  à autre  dans 
1(‘  sang,  correspondant  parfois,  mais  pas  toujoui*s.  à une  élé- 
vation de  la  température.  Les  jiassages  jiar  lapins  n’accrois- 
sent pas  la  virulence  du  Trypanosonu'.  Les  légions  extérieures 
sont  constant(‘s  : chute  des  poils  h la  base  de  la  (jueue  et  des 
oreilles,  autour  des  yeux,  conjonctivite  purub'nti*.  (edème  du 
tourreau  et  d(‘  l’anus;  C(‘s  lésions  extéri(‘ures  sont  plus  marquées 
chez  les  lapins  inoculés  directement  avec  du  sang  d(*  di’omadain' 
infecté.  La  durée  de  la  maladie  est  d('  18  à IbO  jours  (4b  jours 
en  moyenne).  Les  durées  minima  d’inculial ion  ont  été  de 
8 jours  1/2  après  l’inoculation  sous-cutané(‘.,  de  (>  jours  après 
l’inoculation  intrapéritonéale,  de  2 jours  ajirès  l’inoculation 
intraveineuse. 
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('h(‘z  l»*s  ro/jat/es^  la  iMsiclioii  s(‘  fait  à |)<iu  près  comme  cliez 
les  lapins,  sauf  (mi  ce  (jiii  eoman  ne  l(*s  l(•sions  extérieures,  (jiii 
font  (1  «‘faut  ; une  s(‘ul«‘  fois,  nous  avons  constat*,  de  l’opacité  «le 
la  «•«)rn«'e.  La  virulenc«‘  «lu  Trypanosome  ne  s’accroît  pas  chez 
(!el(«‘  (‘spè«*«‘  animale,  et  ell«‘  F*este  fort  irr(‘gulière  «lans  toutes 
nos  exp(h‘i(‘nc(‘S. 

L’immhation  a él(‘  [)lusi«‘urs  fois  «le  3 jours  après  l’inocula- 
tion s«)us-cutanée,  mais  «‘lie  a été  aussi  parfois  beaucoup  plus 
lon^in*;  «dh*  «‘st  «le  4 jours  1/2  après  l’inoculation  intrapérito- 
néale. La  plus  p«‘tite  dur«h‘  «le  la  maladie  a été  de  12  jours,  un 
col)ay«‘  est  mort  après  48  jours,  d’autres  après  3 mois,  4 mois, 
4 mois  «*l  1 semaine,  6 mois.  Enfin,  une  femelle  inoculée  le 
18  octobre  1903  avec  b*  sang'  «l’une  cbamelle  a vécu  11  mois, 
après  avoii*  mis  bas  et  allaité  2 petits  indemnes  (ceux-ci,  ino- 
culés plus  tar«l,  ont  bien  pris  la  maladie).  Durant  la  longue 
survi(‘  «1(‘  cette  femelle,  les  Trypanosomes  apparaissaient  fré- 
«piemnuuit  «9  parfois  en  très  grand  nombre  «lans  le  sang. 

Nous  avons  tué  3 chiens  avec  notre  Trypanosome,  en  30, 
3ü  (‘t  37  jours.  Les  Ti*ypanosomes  apparaissaient  dans  le  sang 
«le  temps  à autre,  en  provo«{uant  une  élévation  de  température 
«le  1 à 2 «legrés.  Chez  le  1®^'  chien  seul,  il  y eut  une  forte 
bypotb(‘rmi«‘.  à la  fin  de  la  maladie,  en  même  temps  qu’une 
énorme  pullulation  des  parasites.  Les  animaux  ne  perdaient  du 
poi<ls  «[Lie  «lans  les  «lerniers  joui’s;  ils  engraissaient,  au  con- 
traire, au  «lébut  «le  l’infection.  C’est  ainsi  que  l’un  d’eux,  pesant 
9*^?, 400  le  jour  «1«‘  l’inocidation,  pesait  10‘^",300,  la  jours  après, 
«‘t  7°‘^,a00  le  jour  «le  la  mort.  L«‘s  seuls  symptômes  étaient  de 
l’abattement,  et,  sur  le  tar«l,  «le  la  «liarrbée  et  une  marche 
I itubante. 

Un  macfKiue  (bonnet-chinois),  inoculé  sous  la  peau,  n’est 
mort  «jue  2 mois  et  8 jours  après  l’inoculation.'  Les  Trypano- 
somes, apparus  dans  le  sang  après  48  heures  d’incubation,  ont 
ét«‘  ass«‘z  qombnmx  «lu  4*^  au  7*^  jour;  à c«‘  moment  le  singe  a 
montré  une  f«)rt(‘  bypotbei-mie  et  les  Trypanosomes  ont  disparu 
à r(‘xamen  microscopi(|ue.  Ils  sont  r«‘«levenus  assez  nombreux 
«lu  lafi  au  17®  jour.  Depuis,  ils  ont  été  rares,  ou  même  souvent 
absents  à l’(‘xam«;n  microscopique,  en  jiarticulier  durant  le  der- 
nier mois. 

Le  sing«‘  «Hait  généralement  en  hypothermie,  et  la 
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Fig.  3.  — Courbe  du  cheval  infecté  par  notre  Trypanosunn'.  Lr  trait  plein  représente  le  tracé  thermoniétrique,  le  pointillé  indique 
le  nombre  des  Trypanosomes  trouvés  dans  le  sang. 
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|>r(‘senc(‘  de  Tiypaîiosoiuc.s  i*()iT(‘sp()iidail  M(îll(;rnt*ait  aux  pous- 
sées au-dessus  de  37'^ 

Le  silice  est  mort  vu  liypotluaiuie,  après  avoir  dormi  pen- 
dant 2 S(Mnain(‘s;  I(‘  d(‘rnier  jour,  la  t(‘inpérature  (Hait  au-dessous 
d(*  2.7*^,  et  ])ourlant  les  Trypanosomes  (Taient  visibles. 

Une  r/irrre  de  kilos  a eontracD*  nn(‘  infection  à la  suit(‘. 
de  l’inoculation  sous-cutaïua*  d(‘  sani>^  de  rat  infecté.  Au  bout  de 
7 jours,  les  Trypanosomes  ont  été  visibles  à l’examen  microsco- 
pi(|ue,  on  ne  les  a ensuite  revus  (toujours  rares)  (jue  du  iO®  au 
1 i®  jour.  Depuis,  r(‘xamen  microscopique  a toujours  été 
négatif.  Mais  des  rats  inoculés  dans  1(‘  p(*ritoine  1 mois  et  2 mois 
après  l’inoculation  de  la  chèvre,  avec  7 c.  c.  de  son  sang-,  ont 
très  rapidement  contracté  une  infection.  La  chèvre,  qui  parais- 
sait (Ml  voi(‘  de  guérison,  a succonihé  brusquement  3 mois  après 
son  inoculation.  Le  poids,  qui  était  tombé  à 21  kilos,  (Hait,  au 
moment  de  la  mort,  de  27‘^‘’',7ü(). 

Nous  avons  infecté  un  cheval  le  11  février  1904;  il  est  mort 
le  23  mai  1904.  Il  a présenté  une  lièvre  intermittente  à poussées 
de  températun^  au  voisinage  de  40®,  du  8®  au  11®  jour,  du  16®  au 
18®  jour,  entre  40®  et  41®  du  23®  au  26®  jour,  du  34®  au  38®  jour, 
du  47®  au  48®  jour,  v(M*s  le  66®  jour,  le  77®  et  le  97®  jour; 
dans  l’intervalle,  la  tempiTature  était  généralement  normale. 
Ces  poussées  de  température  correspondaient  rigoureusement 
aux  poussées  de  Trypanosomes  (pii  n’(Hai(Mit  le  plus  souvent 
visibles  à l’examen  microscopi(pi(‘  ({lu*  durant  ces  périodes 
fébriles;  p(Midant  plusieurs  des  pouss(M‘s,  ils  ont  été  nombreux. 
Les  Trypanosomes  (dai(M\t  rares  ou  absents  les  jours  qui  ont 
[)récé(lé  la  mort. 

l)(‘jà  au  bout  de  8 joui’s,  le  cheval  montrait  une  plaque 
d’œdèm(‘  vauitral  (h‘  la  largeur  (h‘  la  main,  (mi  même  temps  que 
de  Tœ(lèni(‘  du  fourreau.  Cet  (jedèine  a progressé  sous  forme 
d’une  hande  longitudinah*,  (xxupant  tout(‘  la  région  ventrale. 
Dans  le  courant  du  2®  mois,  le  cluïval  a eu  des  urines  noirâtres 
ou  roug(‘àtres  ; nous  n*y  avons  d(M*elé  ni  globules  rouges  ni 
hémoglobine.  Le  ch(‘val  (‘st  moiT  très  amaigri. 

Nous  avons  inocailé  dans  b'  jx'riloine  plusieurs  chauves- 
souris  de  Tespèc(‘  M (jolis  mmÙJius  avec  une  grande  quantité  de 
sang  (h‘  rat  iideclé.  Ell(‘s  soid  m()rl(‘s  au  bout  de  6 jours,  sans 
avoir  présenté  (h‘  'rrypanosonu's  dans  haïr  sang.  Cette  expé- 
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lience  t(‘ndrail  Ji  montrer  que  les  Mijotts  mur  inus  sont  peu 
sensibles  au  J'rypanosome  du  dromadaire,  car  Finoculation  était 
sévère  ‘ . 

ANATOMIE  PArUOLOiaOUE 

Nous  n'avons  jamais  eu  roccasion  de  faire  Tautopsie  d’un 
dromadair(‘  medboub.  Cliez  les  animaux  de  laboratoire,  les 
lésions  sont  tes  mêmes  que  celles  (|ue  provo(|uent  les  autres 
Trypanosomes  : énorme  hypertropbie  de  la  rate,  et  parfois  des 
ganglions  lymphatiques,  pas  d(‘  lésions  appréciables  dans  les 
autres  oi-ganes.  L’hypertrophie  de  la  rate  est  toujours  d’autant 
plus  considérable  que  l’animal  a résisté  davantage  et  que  sa 
survie  a ét(‘  plus  longue.  Chez  certaines  souris  blanches,  la  rate 
a pesé  plus  de  10  fois  le  poids  moyen  d’une  rate  normale. 
Chez  la  chèvr(‘,  la  rate  n’était  pas  hypertrophiée.  Les  globules 
rouges  d’un  (*ohaye  femelle  qui  venait  de  mettre  bas  étaient 
})arfois  granuleux  (granulations  basophiles),  comme  cela  se 
présente  dans  les  anémies  prononcé(‘s.  Dans  le  même  sang  on 
constatait  une  forte  leucocytose  et  beaucoup  de  mononucléaires 
phagocytant  de  ces  globules  rouges  avariés. 

Nous  avons  cité  les  lésions  extérieures  que  montrent  les 
lapins  : œdème  des  parties  génitales  et  de  l’anus,  chute  des  poils 
à la  hase  de  la  queue  et  des  oreilles,  conjonctivite  purulente. 
Un  cohayai  a (*u  de  l’opacité  de  la  cornée.  Chez  le  cheval,  nous 
avons  ohs(‘rvé  aussi  un  œdème  des  parties  déclives  du  ventre  et 
du  fourreau. 

MODE  DE  PIU)I»A(;ATI0N 

Les  indigènes  de  l’Afrique  du  Nord  ont  de  tout  temps  accusé 
les  Taons  d’inoculer  aux  dromadaires  la  maladie  (jue  nous 
venons  de  décrire.  Ils  savent  que  lorsque  les  dromadaires  séjour- 
nent en  été  dans  une  contrée  où  les  Taons  sont  nombreux,  la 
mortalité  atteint  des  proportions  effrayantes  dans  les  mois  qui 
suivent,  tandis  qu’au  contraire,  lorsqu’ils  ont  passé  l’été  en  un 
lieu  presque  dépourvu  de  Taons,  la  maladie  fait  très  peu  de 
ravagiis.  Ils  avaient  fort  bien  supposé  que  ce  n’était  pas  la  piqûre 

1.  M.  le  D‘‘  Cil.  Nicolle,  à qui  nous  avions  donné  notre  virus,  veut  bien  nous 
apprendre  qu’il  a pu  infecter  avec  notre  Trypanosome  des  chauves-souris.  Mais 
elles  paraissent  résister  et  guérir.  Nous  ne  savons  pas  de  quelle  espèce  de 
Chéiroptères  s’est  servi  M.  Ch.  Nicolle. 
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oll(‘-inOino  qui  (‘lait  v(*niMi(‘us(‘  (^1  (juo  l(‘  Taon  n‘(*lail  (ju’un 
j)()rl(‘-viriis  occasionn(‘I ; (‘t  ils  avaient  ('j)ronv(*  L*  bosoin  de 
forcer  cette  h'gendc»  (|U(*  lt*s  Mouclu'S.  s’fdanl  repn(‘S  de  ser- 
|)(‘nts  que‘  l’on  trouv(^  en  si  ^rand  noinhi*(‘  au  printemps,  s'im- 
prègnent de  leur  venin  et  le  déj)Osent  dans  les  plaies  qu  elles  ])ro- 
«luisent  sur  les  animaux. 

Ijes  Taons  apparaissent  entre  1(‘  t“^’ <‘1  l(‘  J 3 juin,  ils  durent 
40  jours  (Miviron.  et  disparaiss(‘nl  au  inomeid  où  (‘closent  leurs 
ennemis  acharn(‘S,  les  Asilides,  mouch(‘S  longu(‘s.  eftibù^s  et 
robustes,  dont  il  existe  plusieurs  espèces  en  Alg(M-ie.  L(‘S  indi- 
gènes appellent  les  Asilid(‘s  al-sii(/-de(jah  ou  bien  iah^sonlj^  et 
content  que  chacune  d’elb's  mang<‘  par  jour  3.120  Taons  exacte- 
ment. 

('certaines  espèces  de  Taons  apparaissent  dès  le  mois  d(‘  mai 
(‘t  n(‘,  disparaissent  que  lin  septembre.  Nous  avons  capture  des 
Tabanus  fjovinusli  Biskra,  depuis  mai  jusqu'en  septembre.  Alais 
b‘  moment  où  ils  sont  très  nombreux  est  très  court  et  est  com- 
pi-is  (‘litre  le  juin  (‘t  le  10  juillet,  comme  limites  exln'mes. 

tjes  Taons  vivent  dans  les  valbh‘s  bumides.  broussailleuses; 
ils  fréquentent  de  préférence  les  touffes  de  Thapsia  (en  arabe 
ne  fa  ou  dries),-\\^  se  montr(‘nt  au  momeni  où  cette  plante 
ll(‘uril  et  disparaissent  dès  que  les  Heurs  en  sont  llélrl<‘S. 

En  dehors  du  nom  générique  de  dehab.^  les  indigènes 
(‘inploient  des  noms  spéciaux.  (Test  ainsi  (pi(‘.  dans  le  Sud  cons- 
iantlnois,  jusqu’il  Aïn-Touta  coniirn'  limite  S(‘ptentrionale,  le 
Taon  des  bœufs  iT . boviniis)  est  appelé  cheheb.  Dans  le  Hodna 
on  nomm(‘  un  p(‘lit  Taon  noir  medf/htd.  et  un  gros  Taon  aux 
yeux  vert  émeraud(‘  ; zrnoub.  En  ét(‘  1004,  nous  avons  observé 
(ju(‘  la  très  grande  majorité  d(‘S  Taons  algériens,  depuis  le  litto- 
ral.  la  Mitidja.,  la  vallée  du  Cbélilf  et  la  Kabylie.  jusqu’aux  con- 
lins  du  désert  (Batna  et  Aïn-Touta),  appartenait  à deux  espèces 
aux  y(‘ux  vert  émeraude,  rayés  cliez  h‘s  uns,  non  rayi's  chez  les 
aulr(‘s.  Les  chani(‘liers  nous  les  ont  désignées  comme  étant  h‘S 
(‘spèces  particulièrement  redoutables  pour  les  chameaux. 

(a‘S  deux  espèces  de  Taons  ont  été  déterminées  par  M.  le 
!)'■  \ illeneuve,  que  nous  sommes  heureux  de  remercier  ici. 

IVune  de  C(‘s  espèces  est  Aff//o/as  (l^abafUf^)  nemora/if^ 
3Ieigen,  dont  voici  les  caractères  : 


EL-DEIÎAIÎ 


Femelle.  — Ce  Taon  est  de  couleur  foncée,  avec  des  taches  gris  jaune, 
et  avec  des  yeux  bleus  verts  barrés  de  3 raies  pourpres. 

Les  pattes  ne  sont  pas  uniformément  colorées,  mais  sont  brunes  avec  les 
tarses  jaunes. 

Les  facettes  des  yeux  sont  inégales,  les  grandes  facettes  se  distinguant 
nettement  des  petites.  Les  yeux  sont  couverts  de  poils  longs  et  épais,  le  bord 
supérieur  de  la  nuque  porte  de  longs  poils  dressés.  Pas  d’ocelles  : sur  leur 
emplacement  fente  profonde.  Les  antennes,  de  couleur  foncée,  sont  courtes 
et  dépassent  d’environ  les  deux  tiers  de  la  longueur  de  la  tête.  Le  dernier 
article  des  palpes  est  grêle  et  se  termine  en  pointe  fine.  Les  taches  latérales 
des  anneaux  de  l’abdomen  gagnent  jusqu’au  bord  [*ostérieur  de  chaque 
anneau. 

Mâle.  — Les  pattes  sont  de  2 couleurs.  Le  dos  est  d’un  gris  uniforme. 
I>es  yeux  sont  poilus,  bleu  clair  avec  3 raies  pourpres.  Pas  d’ocelles,  le 
verlex  avec  une  double  bosse  aplatie  d’un  noir  brillant,  et  des  poils  som- 
bres. Les  palpes  sont  brunâtres,  clairs. 

l/;uilre  (\s[)èce  esl  Aty lotus  (^rahaniul)  foiuentosus  Maccjuarl . 

Petite  espèce  grise  (15‘n«0>  yeux  verts  émeraude,  sans  raies,  ailes  enfu- 
mées. 

Femelle.  — Les  pattes  ne  sont  pas  uniformément  colorées,  mais  brunes 
et  jaunes. 

Les  facettes  des  yeux  sont  inégales,  mais  avec  des  formes  intermédiaires. 
Les  facettes  médianes  sont  les  plus  grandes.  Les  yeux  verts  émeraude,  sans 
raies  pourpres,  portent  des  poils  gris  clair  ou  jaune  gris. 

Le  troisième  article  des  antennes  est  large  à la  base,  et  coudé  à angle 
droit  à l’extrémité.  Les  palpes  sont  noirs. 

Le  long  du  bord  de  l’aile  nuage  jaunâtre.  Sur  le  dos,  3 raies  longitudi- 
nales noires. 

Mâle.  — Couleur  générale  grise. 

Les  pattes  sont  de  2 couleurs  (brun  et  jaune  clair).  Le  dos  porte  3 raies 
longitudinales  noires.  Pas  d'ocelles.  Le  vertex  est  peu  bombé  et  couvert  de 
poils  sombres.  Les  yeux  sont  poilus,  sans  raies.  Les  palpes  sont  noirs.  Aile 
avec  un  nuage  brunâtre  L 

1.  Nous  devons  ajouter  que  J.-B.  Piot  avait  envoyé  au  Prof,  liailliet  les  Taons 
incriminés  par  les  indigènes  en  Egypte.  La  détermination,  faite  par  Bigot,  donna 
Tabanus  {Atylosus)  nov.  sp.  Aty  lotus  Distigma.  « Il  s’agirait  là  d’une  espèce 
inédite,  à moins,  dit  Bigot,  qu’on  ne  veuille  la  rapporter  au  Tabanus  albi fades, 
en  tout  cas,  elle  se  rapporte  au  genre  (ou  inieu.v  sous-genre)  Atylotus  Osten- 
Sac^ens.  Ledebab  d’Algérie  envoyé  en  même  temps  appartient  à l’espèce  Tabanus 
bromius.  » 

D’autre  part,  en  dehors  des  2 espèces  (T Atylotus  que  nous  avons  expérimen- 
tées, parce  qu’elles  étaient  les  plus  nombreuses  et  nous  avaient  été  spécialement 
désignées  par  les  chameliers,  nous  avons  capturé  en  Algérie  un  certain  nombre 
d'autres  espèces  de  Taons,  plus  rares,  que  le  Df  Villeneuve  a bien  a'ouIu  se 
charger  de  déterminer. 
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Nous  avons  inslifiK*  dos  sdi-i»*s  <r(‘Xp«T-i(‘ncos  avec  cos  doux 
ospoct‘s  do  Taons,  pour  nous  rondro  coinpio  <lo  loin*  rolo  possible 
dans  la  propagation  do  laTrypanosoiniaso. 

Dans  toutes  cos  recluu-chos,  nous  avons  gardé  dans  les  memes 
cages  que  l(‘s  animaux  (Ui  (‘xporionco  dos  souris  et  des  rats 
sains,  servant  de  témoins,  et  qui  sont  toujours  rest(‘S  indemnes. 

Los  Taons  dont  nous  nous  sommes  servis  étaient  capturés 
au  moment  où  ils  assaillaient  des  équid(*s,  et  (Tai(‘nt  tous  à jeun. 

Dans  nos  premières  expériences,  nous  avons  fait  piquer  un 
rat  infecté  par  un  lot  de  Taons  gardés  dans  une  petite  cage  de 
tulle,  et  immédiatement  après  nous  avons  fait  pi({uer  un  rat  ou 
une  souris  sains  par  les  mêmes  Taons. 

Expérience  1.  — Ati/lotiis  tomentosus.  Le  3 juin  190i,  7 à 8 Taons  sont 
mis  à piquer  sur  un  rat  blanc  très  infecté,  à Dra-el-Mizan.  Aussitôt  que  quel_ 
ques  Taons  ont  enfoncé  leur  dard,  et  commencé  à sucer,  on  les  enlève,  et  on 
substitue  au  rat  infecté  une  souris  blanche  neuve  (no  33).  On  n’use  que  de 
rats  et  de  souris  de  laboratoire,  dont  la  sensibilité  est  connue,  et  uniforme. 
Malgré  le  temps  orageux,  qui  excite  ces  insectes,  les  Taons,  qui  se  jettent 
ardemment  sur  les  équidés  et  surtout  sur  les  dromadaires,  répugnent  à 
piquer  les  rats.  Le  8 juin,  de  rares  Trypanosomes  se  montrèrent  dans  le  sang 
de  la  souris  33  (5  jours  d’incubation),  ils  y pullulèrent  régulièrement,  et 
amenèrent  la  mort  le  12  juin. 

Expérience  H.  — Atijlotus  nenioralis.  Le  10  juin,  la  souris  blanche  neuve 
no  iO  est  piquée  à Oued-Athmenia  par  2 Taons,  immédiatement  après  1 sou- 
ris infectée.  Le  11,  la  même  opération,  dans  les  mêmes  conditions,  avec 
G Taons  nouveaux.  Le  17  juin,  les  premiers  Trypanosomes  apparaissaient 
dans  le  sang  (G-7  jours  d’incubation)  et  la  souris  mourut  le  21  juin,  Tinfec- 
tion  ayant  évolué  normalement. 

Donc,  les  deux  espèces  d’Al/yiofus  qui  constituent  la  presque 
totalité  des  Taons  algériens,  et  (|ui  sont  formellement  incrimi- 
nées parles  chameliers  comme  propagatrices  de  la  Trypanoso- 
miase, peuvent  transmettre  Tinfection  d’un  animal  malade  à 
un  animal  sain  ({uand  les  piqûres  se  suivent  immédiatement,  et 
l’incubation  de  la  maladie  est  alors  la  même  que  lorsque  Ton 
inocule  à la  seringu(‘  les  doses  minimalés  de  virus. 

Nous  avons  voulu  savoir  ensuite  combien  de  temps  après 
avoir  pi({ué  un  anifual  infecté,  les  Taons  étaient  encore  suscep- 
tibles (Tinoculer  la  maladie  à des  animaux  sains. 

Expérience  III.  — Le  9 juin  190i,  on  fait  piquer  la  souris  blanche  neuve 
no  39  par  6 ou  8 Taons  de  V espèce  Al  y lot  us  tomentosus  ayant  piqué  la  veille, 
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22  heures  avant,  un  rat  très  infecté.  Les  premiers  Trypanosomes  n’apparu- 
rent dans  le  sang  de  la  souris  no  39  que  plus  d’un  mois  après  (le  10  juillet). 
Dès  lors  la  maladie  suivit  son  cours  normal,  et  la  souris  mourut  le  15  juillet. 

Nous  ferons  reinarcjiier  ((ii’en  dehors  des  expériences  fonda- 
mentales de  Bruce  sur  les  Tsétsés,  aucun  expérimentateur  n’a 
encore  (hunontré  (jue  des  Insectes  peuvent  inoculer  des  Trypa- 
nosomes plusieurs  heures  après  la  succion  d’animaux  infectés. 

Une  autre  expérience  montre  (ju’il  n’est  pas  nécessaire  que 
les  Taons  soient  nombreux,  et  (|u’ils  se  chargent  de  heaucoup 
de  virus,  pour  propager  la  maladie. 

Expérience  IV.  — Le  3 juin  1904,  un  rat  blanc  infecté  est  piqué,  une  seule 
fois,  par  un  seul  Taon,  à qui  on  ne  laisse  pas  sucer  le  sang.  Aussitôt  qu’il  a 
enfoncé  son  dard  dans  la  peau  du  rat,  on  l’enlève  brusquement,  et  on  le 
remet  à piquer  de  la  même  façon,  c’est-à-dire  plongeant  son  dard  une  seule 
fois  sans  sucer  sur  la  souris  blanche  neuve  no  34.  Les  Trypanosomes  commen- 
cent à apparaitre  le  21  juin  dans  le  sang  de  cette  souris  (18  jours  d’incuba- 
tion). Us  augmentent  normalement  de  nombre,  et  la  souris  meurt  le  28  juin 
avec  une  énorme  quantité  de  parasites  dans  le  sang. 

Ainsi  la  simple  pi([ùr(‘  d’un  seul  Taon,  sans  succion,  a suBi 
pour  infecter  un  animal  neuf,  après  une  longue  incuI)ation. 
Cette  expérience  montre  la  facilita*  de  dilfusion  (h^  la  maîadi(‘, 
(‘t  fixe  le  minimum  de  conditions  nécessaires  pour  (jue  le  Taon 
soit  dangereux. 

En  effet,  (juand  nous  avons  voulu  diminuer  jusqu’à  l’ex- 
trérne  les  chances  d’infection,  nous  avons  abouti  à un  résultat 
négatif  : c'est  C(‘  que  montrent  les  expériences  suivantes  où 
nous  avons  ajouté  aux  conditions  de  l’expérience  précédente  un 
retard  variable  <îans  la  picjiire  de  l’animal  sain  : 

Expérience  V.  — La  souris  46  est  piquée  le  9 juillet  par  un  seul  Taon 
ayant  piqué  un  quart  d'heure  avant  une  souris  très  infectée. 

Expérience  VI.  — La  souris  no  44  est  piquée  le  7 juillet  par  un  seul  Taon, 
ayant  piqué  une  demi-heure  avant  une  souris  très  infectée. 

Expérience  VII.  — La  souris  no  47  est  piquée  le  9 juillet  par  un  seul 
Taon  ayant  piqué  une  heure  HYani  une  souris  très  infectée. 

' Expérience  VIII.  — La  souris  no  45  est  piquée  le  7 juillet  par  un  seul 
Taon  ayant  piqué  une  heure  dix  minutes  avant  une  souris  très  infectée. 

Toutes  ces  expériences  sont  restées  sans  résultat  positif  jusqu’au  15  no- 
vembre. 

Cette  dernière  série  d'expériences,  ajoutée  à l’expérietice  il! 
et  à l’expérience  IV.  donne  une  idée  des  conditions  minifuales 
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ll«'(•(^ssail■os  et  suflisanles  poiii-  la  liansiiiission  (l(‘  la  IVypano- 
s()iiiias(‘  par  1(‘S  Taons. 

(y//e  deviennent  lr,s  Tri/jt(i7((}S(nne,^  (/(fus  le  eorps  des 
l'dfnts? 

Oiiiii/e  à vin^t  jiiiiiiiles  aj)rès  la  succion,  les  Trypanosomes 
conttums  dans  IXvsloinac’  des  'J'aons  sont  aussi  mobiles  que  dans 
le  sanff  de  mammitères.  P(‘ul-elre  y a-t-il  un  j)lus  ^rand 
nombre  de  formes  de  <livision. 

Ouarante  minutes  apirs  la  succion,  les  Trypanosomes  sont 
(Micore  mobiles  dans  l'estomac.  Sur  une  préparation  colorée, 
ils  apparaissent  élargis.  av(‘c  de  nondjreuses  formes  de  division, 
el  |»arfois  des  formes  (rinvolution,  consistant  en  formes  en 
boule.  De  certains  Trypanosomes,  il  ne  reste  j)arfois  que  le  lla- 
gelle  attaché  à son  centrosome.  Ce  que  l’on  voit  surtout,  à l’état 
Irais  comme  sur  les  pi'éparations  colorées,  ce  sont  de  fré- 
(juenles  agglutinations,  ne  se  faisant  pas  suivant  un  type  régu" 
li(‘r:  ce  sont  plutôt  des  agglomérations  de  dix  à quinze  Trypa- 
nosom(‘S  réunis  tantôt  par  leur  extrémité  antérieure,  tantôt  par 
b'ur  «'xlrémité  postéimaire. 

Vwe  heure  après  la  piqûre,  nous  n'avons  jamais  trouvé  de 
l'rvpanosomes  mobib'S  dans  l'estomac  des  Taons.  Parfois,  nous 
n'en  Irouvions  aucun.  Quand  nous  en  voyions,  ils  étaient  tou- 
jours rares  et  immobiles  au  milieu  de  globules  rouges  presejue 
Ions  encore  intacts.  Les  Trypanosomes,  vus  à l'état  frais,  étaient 
vacuolaii  es,  en  voie  de  lysis,  exactement  comme  dans  du  sang 
d(‘  mammifère  infecté,  examiné  quelque  temps  après  la  mort. 
Ils  doivent  avoir  perdu  leur  colorabilité,  car  nous  ne  les  avons 
jamais  retrouvés  sur  les  mêmes  préparations  colorées. 

N’ingt-deux  heures  après  la  succion,  il  y a encore  beaucoup 
(b‘  globules  rouges  intacts  dans  restomac  du  Taon,  et,  dans 
cei‘laines  de  nos  observations,  nous  avons  pu  A'oir  quelques 
1’rvpanosomes  immobib'S  (‘t  en  voie*  de  désagrégation. 


On  s’explique  très  facilement  la  fa(;on  dont  les  Taons  s’in- 
f(‘clent;  la  maladie  durant  en  moyenne  au  moins  un  an  chez  les 
dromadaires,  il  existe  dans  tout  troupeau,  au  mois  de  jn’n,  plu- 
sieurs bôdes  (environ  le  dixième  du  troupeau)  susceptibles  de 
fournir  le  virus  aux  'J’aons.  La  façon  dont  piquent  les  Taons 


EJ.  DEBAB 


:}7 

{‘xpli(jU(‘.  aussi  lu  mode  d’infectiou  d('s  dromadaires.  Ces  Inseclus 
iu‘  piquent  (ju’entre  i)  heures  du  malin  et  'i  heures  du  soir,  (‘t 
S(‘ulement  si  h‘  sohdl  hrilh‘.  de  tout  son  éclat  et  s'il  n'y  a pas  d(‘ 
\a*nt  ou  hi(‘n  si  le  temps  est  orageux.  Ils  se  précipitent  en  foule 
au  ventre,  aux  lianes,  aux  aines,  aux  jambes,  mais  très  rare- 
FHimt  réussissent  à succm*  du  sang  dès  leui*  première  attaepu*. 
Les  (h'omadaires,  en  (dfet,  les  chassent  avec  une  agilité  singu- 
h'ère,  de  leurs  pieds,  de  la  (jueue  et  meme  de  la  tète.  Nous 
avons  suivi  attentivement  le  manège  des  Taons  fondant  sur  cavs 
hétes  : ils  étaient  toujours  chassés  plusieurs  fois  avant  <le  pou- 
voir entin  se  fixer  sur  une  victime  et  sucer  à leur  aise.  Quand 
plusieurs  dromadaires  (hai(‘nt  voisins,  ce  (|ui  est  le  cas  constant, 
naturellement  h*s  Taons  pi(juaient  tantôt  Tun,  tantôt  l’autre, 
sans  intervalle  (h^  repos,  jus(|u'à  ce  ([u’une  hôte  moins  atten- 
tive ou  fatiguée  n(‘  les  chassât  plus  : autant  de  pi(pires  succccs- 
sives,  autant  (h‘  coups  de  lancette.  Les  d'aons  en  train  (h‘. 
pi(juer  se  tiennent  ohhhjueimmt  par  rapport  à la  peau  ([ue  leur 
tète  touch(‘,  et  dans  hujmdh'  est  profondément  engagé  leur  dard 
large  et  court.  La  tète  a un  mouvement  rapide  et  p(Hi  éteîidu 
<hi  va-et-vient,  les  antenm^s  sont  di*essé<‘s,  les  palpes  couedu's 
sur  la  peau,  les  lahelh‘s  ap[)li([ués  sur  la  hlessuni  conniuî  des 
lèvres  suçant  une  plai(‘.  L’ahdomen  grossit  à vue  <l'o3il;  en  2(1  à 
do  secondes,  il  est  rem|)li  (d  l'Insecte  st‘  détache.  Un  lihd,  (h‘ 
sang  s'échappe  toujours  d(‘  la  hh'ssun'  (ju’ont  faite  !(;s  glaives 
acérés  d(3  son  dard. 

11  est  donc  très  probable  (|U(‘.  les  Taons  {jeuvent  transmettr(‘ 
la  Trypanosomiase  de  dromadaire  à droniadaire  par  pâ/nre.s 
immédiate  nient  suecessives . 

D’autre  part,  les  Taons  n(‘  s'éloignent  jamais  de  leurs  gîtes: 
ils  n’attaquent  les  animaux  (pi’au  milieu  (h‘s  broussailh‘.s  (pi'ils 
habitent.  Aussitôt  (pn*  h‘s  chameaux  Oîit  franchi  le  district  dan- 
gereux, on  voit  les  Taons  les  abandonner  et  regagner  leurs 
gîtes  dont  ils  ne  s’écartent  jamais  beaucoup.  (In  compiamd 
donc  comment  des  Taons  infectés  sur  une  caravane  peuvent  h^ 
lendemain  infect(‘r  à leur  tour  uikî  autre  caravane  passant  au 
mèm(*  endroit. 

Bien  (pie  les  chameliers  soient  très  pnans  dans  leur  allir- 
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matioii  i(“  l)(‘l)al)  ('sl  s(‘iil  à |)ro|)ag'(*i‘ r»*|)izool  i<*.  nous  avons 
[)ort(‘ nos  imrslipralions  sur  les  autres  ectoparasites  desdrorna- 

dair(‘S. 

On  trouve  sur  c(‘s  animaux  des  Ticpies.  des  Aluscides.  très 
voisines  dt*  la  Mouche  doinesti(jue,  des  Hippobosques  (Ilippo- 
hosca  cameli  Sa\  igny). 

Les  chameliers.  (|ui  a})pell(‘nt  généralement  les  Hi|)pohos- 
(jues  nahra.  h‘ur  dcMiicMÜ  tout  rôle  dans  la  propagation  de  la 
maladie*,  des  dromadair(‘S.  11  est  en  effet  ce‘rtain  que*,  si  ces  Dip- 
tères pouvaient  convoyer  le  virus , la  maladie  ferait  encore  plus 
d(*  ravages,  car  les  dromadaires  en  sont  couverts  tout  le*  long 
de*  l’année.  t.)r.  on  sait  que*  la  maladie  sévit  seulement  quand 
tes  hètes  ont  séjourné  dans  un  pays  à Taons.  (*t  qu’elle  est  d'au- 
tant plus  grave  que  ceux-ci  sont  plus  nombreux,  tandis  qu’elle* 
n'a  jamais  présenté  <le  rt'lalion  avec  le  nombre  des  Hippobosques. 
D’ailleurs,  ceux-ci  ne  changent  guère  d’botes.  sur  lesquels  ils 
courent  à la  façon  des  araignées. 

La  difficulté  qifil  y a à faire  vivre  les  Hippobosques  en  cap- 
tivité nous  a conduits  à faire  l’expérience  suivante. 

Le  24  août,  plusieurs  Hippobosques  fixés  sur  trois  dromadaires  dont  le 
sang  contient  beaucoup  de  Trj'panosomes  sont  capturés  et  mis  immédiate- 
ment dans  une  cage  avec  le  rat  blanc  neuf  no  2 (B)  qu’ils  piquent  durant  la 
jo  irnée.  Aucun  résultat  à la  date  du  15  novembre  1904. 

Les  Stomoxes  étant  très  communs  (*n  Algérie,  nous  nous 
sommes  demandé  s'ils  étaient  capables  de  jou(*r  un  rôle  dans  la 
dilfusion  de  la  maladie.  Les  indigènes,  qui  les  désignent  du 
méim  nom  (jue  les  Mouches  ordinaires  {debban).  leur  refusent 
tout  rôle  dans  la  propagation  de  la  maladie  des  dromadaires. 
D’autre  part,  les  enquêtes  que  nous  avons  faites  nous  ont  montré 
(jue,  si  l’on  trouve  des  Stomoxes  ou  des  Hématobies  sur  des 
dromadaires,  c’est  là  un  fait  exceptionnel,  résultant  toujours d(* 
c(*  que  des  équidés  sc  trouvent  dans  le  voisinage  immédiat  de 
C(‘S  dromadaires. 

Dans  un  troupeau  de  50  dromadaires,  non  loin  de  chevaux,  examiné  le 
24  août  à Oued-Athmenia,  nous  n’avons  trouvé  ni  Stomoxe  ni  Hématobie. 
Les  chevaux  voisins  en  étaient  couverts. 

G dromadaires  examinés  soigneusement  sur  une  grande  route  à Châ- 
leaudun  le  14  septembre  portaient  une  seule  Hématobie.  Les  chevaux  du 
voisinage  en  avaient  beaucoup. 

7 dromadaires  examinés  longuement  à El  Outava  le  20  septembre 
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ne  montraient  aucun  Stoiiioxe  ni  Hématobie,  qui  étaient  fréquents  au 
contraire  sur  les  équidés  voisins. 

3 dromadaires  observés  longuement  le  23  septembre  à Oued-Athménia, 
portaient  1 Hématobie  alors  que  sur  un  seul  cheval  voisin  on  en  capturait 
rapidement  6. 

11  est  donc  certain  qne  ce  n'est  qin*  j)arl)asar(l(jüe  rontrouve 
(les  Stomoxes  ou  des  Héniatoljies  sur  des  dromadaires,  et  cela 
peut  s’expliquer  peut-être  par  cette  observation  que  les  larves 
des  Stomoxes  se  trouvent  dans  le  ci'ottin.  C(‘  (jui  amène  les 
Stomoxes  à vivre  autour  d<‘s  écuries  ; oi*  les  dromadaires  ne 
couchent  jamais  dans  les  écuries,  et  jamais  lonj>;^temps  au  même 
endroit;  de  plus,  leur  crottin  (vst  recueilli  par  les  nomades  pour 
servir  d(‘  cond)ustihle.  Au  contraire,  les  larves  de  Taons  vivant 
dans  les  terres  vaseuses  près  des  rivièr(\s  et  d(‘s  bois,  leurs 
adultes  attaquent  les  dromadaires  au  moment  de  leur  passajre 
en  pleine  campagne. 

fl  est  donc  certain  (|m;‘b*s  Stomoxes  ou  les  ilématobies  sont 
sans  importance  dans  la  propagation  de  la  Trypanosomiase  des 
dromadaires. 

Nous  avons  voulu  toutefois  étudiiu*  sur  des  animaux  de  labo- 
ratoire la  façon  dont  les  Stomoxes  pouvaient  convoyer  notn* 
Trypanosome,  par  comparaison  avec  ce  que  font  les  Taons. 

Nous  avons  institué  à cet  (dfet  14  expéimuices.  Dans  toutes 
ces  expériences,  les  Stomoxes  enfermés  dans  une  cage  de  tulle 
piquaient  des  rats  infectés,  puis  immédiatement  après  des  rats 
neufs. 

Dans  les  premières  expériences,  nous  nous  sommes  mis 
(‘xactement  dans  les  mêmes  conditions  (juedans  les  expériences 
n®  1 et  11°  11  faites  avec  les  Taons. 

Expérience  I.  — Le  28  mai  1904,  7 Stomoxes  piquent  la  souris  blanche 
neuve  no  20,  immédiatement  après  avoir  piqué  un  rat  blanc  très  infecté. 
Aucun  résultat  à la  date  du  13  novembre  1904. 

Expérience  II.  — Le  11  septembre,  6 Stomoxes  piquent  32  fois  un  rat  in- 
fecté, puis,  immédiatement  après  chaque  piqûre,  le  rat  blanc  neuf  n»  7 (B). 
Aucun  résultat  le  13  novembre. 

Expérience  III.  — Le  11  septembre,  6 Stomoxes  piquent  37  fois  un  rat  in- 
fecté et,  immédiatement  après  chaque  piqûre,  le  rat  blanc  neuf  no  8 (B). 
Aucun  résultat  le  13  novembre. 

Expérience  IV.  — Le  11  septembre,  7 Slomoxes  piquent  18  fois  un  rat 
infecté,  et,  immédiatement  après  chaque  piqûre,  le  rat  blanc  neuf  no  9 (B). 
Aucun  résultat  le  13  novembre. 
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Dans  ^ (‘X|K'ri«‘n(*(‘s,  nous  nous  soniiiics  mis  à ptm  près 
dans  las  mêmes  rond  il  ions  (jm‘  dans  rexpéricnee  1 V f'ait(‘ avec 
l(‘s  'raoMS. 

Expérience  V.  — Le  10  août,  1 Stomoxe  pique  à 2 reprises  un  rat 
infecté,  puis,  immédiatement  après  chaque  piqûre,  le  rat  blanc  neuf  n^  46. 
Aucun  résultat  le  15  novembre. 

Expérience  VL  — Le  2i  août,  1 Stomoxe  pique  à 2 reprises  un  rat 
nfecté,  puis,  immédiatement  après  chaque  piqûre,  le  rat  blanc  neuf  n'>  50. 
Aucun  résultat  le  15  novembre. 

Expérience  VIL  — Le  11  septembre,  1 Stomoxe  pique  à 4 reprises  un  rat 
infecté,  puis,  immédiatement  après  chaque  piqûre,  le  rat  blanc  neuf  n^  12 
(b).  Aucun  résultat  le  15  novembre. 

Enfin,  nous  avons  varie  les  conditions  dans  les  expériences 
suivantes  : 

Expérience  VIIL  — Le  21  juillet,  SStomoxes  piquent  1 rat  infecté,  puis, 
immédiatement  après,  le  rat  blanc  neuf  no  43.  Aucun  résultat  le  15  no- 
vembre. 

Expérience  IX.  — Le  4 septembre,  4 Stomoxes  piquent  20  fois  un  rat 
infecté,  puis,  immédiatement  après  chaque  piqûre,  le  rat  blanc  neuf 
no  3 (B).  Aucun  résultat  le  15  novembre. 

Expérience  X.  — Le  1 1 septembre,  2 Stomoxes  piquent  2 fois  un  rat 
infecté  et  le  rat  no  4 (B).  Aucun  résultat  le  15  novembre. 

Expérience  XL  — Le  11  septembre,  2 Stomoxes  piquent  17  fois  un  rat 
infecté  et  le  rat  no  6 (B).  Aucun  résultat  le  15  novembre. 

Expérience  X IL  — Le  11  septembre,  3 Stomoxes  piquent  20  fois  un  rat 
infecté  et  le  rat  no  10  (B).  Aucun  résultat  le  15  novembre. 

Expérience  XIIL  — Le  Tl  septembre,  3 Stomoxes  piquent  13  fois  un  rat 
infecté  et  le  rat  no  Tl  (B).  Aucun  résultat  le  15  novembre. 

Expérience  XIV.  — Le  3 juillet,  3 Stomoxes  piquent  1 rat  infecté,  puis 
immédiatement  après,  la  souris  neuve  no  22.  Le  14  juillet,  on  voyait 
quelques  Trypanosomes  dans  le  sang  de  cette  souris  qui  mourait  le  21  juil- 
let après  une  infection  normale  (Il  jours  d’incubation). 

Ainsi,  dans  1 expérience  sur  14  opérées  sur  des  aniinanx  dtî 
laboratoin*.  d(‘S  Stomoxes  ont  pu  transmettre  la  maladie.  On 
p(‘iit  donc  dir(‘  (ju’ils  sont  moins  aptes  à ce  rôle  (|ue  les  Taons. 
U.eci  i*ésult(‘  de  la  compai-aison  des  expériences  précitées.  Peut 
être  cette  dilieiamce  d'aptitude  vient-elle  de  la  différence  de 
dimensions  de  l’arma iur(‘  buccale. 

Les  sebémas  suivants,  (|ui  représentent  la  tête  d’un  Taba- 
ni<le  et  c(db‘  d'un  Stomox(‘,  dessinées  à la  même  échelle, 
monircnl  comJ)i(‘n  la  lèvi-e  inbb’ieure  d’un  Taon  est  plus  cbarnin^ 
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({lie  celle  <rim  Stoinox(‘.  C.oucte  et  Iar^(‘,  elle  se  teriniiu^  chez 
le  premier  par  d’épais  lahelles  sillonnés  à l’intérieur  de  noni- 
hreuses  pseudo-trachées,  tandis  que  chez  le  second  elle  n(‘  fornui 
(ju’une  longue  et  mince  gaine  pour  les  pièces  armées  delahouche. 

l*l\Ol>UYLAXIE 

Les  chameliers  praîi(|U(‘nt  certaines  mesures  prophylacf  i(|ues 
contre  le  Dehah.  La  plus  simple  consiste  à éviter  de  traverse]* 


Sch(3ma  d’uiK^  t(jte  de  Taon  et  (rime  tète  de  Stoiiioxe,  au  repos,  et  à la  même 
échelle.  T.  trompe;  P.  palpes  maxillaires  ; A.  antennes  ; O,  œil  ; Th.  thorax. 

les  pays  où  foisonnent  h‘s  Taons  vers  le  mois  de  juin,  vl  hon 
nombre  d’émigrations  saisonnières  n’ont  pas  d’autre  but  : on 
(‘onduit  les  dromadain's  sur  les  hauteurs,  loin  d(‘S  liinix 
humides  (d  boisés.  L’émigration  régulière,  (jui.  depuis  des 
siècles,  pouss(‘,  au  comimmcement  de  l’été,  h's  nomades  du 
Sahara  vers  les  Hauts-Plateaux,  où  ils  apportent  les  dattes  (d 
de  la  laln(‘,  s(î  fait  |)ar  d('s  chemins  connus  ancestrahumml  des 
chameliers  ([ui  savent  fort  bien  les  pays  ti  Taons  (ju’il  faut 
évitcu*,  et  ceux  moins  poui*vus  de  Taons  où  l’on  piuit  séjourner. 
C’est  ainsi  (|U(‘  nous  avons  jui  constater  nous-mêmes  (jue  des 
milliers  de  dromadairi's  attendent  au  sud  de  Chàteaudun-du- 
Roumel  que  les  Taons  aiiud  disparu  d’Oued-Athmenia,  pour 
venir  y prendrez  leurs  (juartiers  d’été. 
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((  Du  D''  au  ].')  juin,  (l(‘S  (|uo  I(‘  Dcbal)  paraît,  ♦•rrit  le 
li'énéral  Carl)iiceia.  ou  eoiiduit  lous  les  dromadaires  du  l'ittei*y 
à 2 ou  3 jouiaiées  de  uiarelu*  vers  le  sud,  loin  des  eaux 
stagnantes  et  de  la  verduiM*.  qui  donnent  naissance  au  Dehah: 
on  i‘(‘ste  dans  cette  position  jusqu'à  ce  que  la  moisson  soit 
linie.  » 

Les  nomades  ne  manquent  jamais  de  prendre  d’autres 
précautions.  Au  printemps  et  en  été,  on  mène  paîti'e  les 
dromadaires  de  très  Donne  heure,  vers  3 heures  du  matin,  et 
on  les  fait  rentrer  au  douar  à (S  heures.  On  les  reconduit  au 
pâturage  vers  3 ou  4 heures  de  Faprès-midi  , et  ils  y 
restent  plus  ou  moins  avant  dans  la  nuit.  C’est  en  effet  au 
moment  de  la  grosse  chaleur  que  les  Taons  sont  le  plus  furieux. 

]^es  indigèm'S  ont  aussi  pour  règle  immuable  de  ne  jamais 
laisser  se  former  des  groupes  isolés  de  dromadaires  dans  les 
pays  à Taons;  ils  rassemblent  tous  leurs  chameaux  en  un  gros 
troupeau  serré,  et  ainsi  il  n’y  a que  les  bêtes  situées  à la 
périphérie  qui  sont  mordues,  tandis  qu’aucune  de  ces  bêtes 
n'échapperait  si  elles  étaient  isolées. 

On  a aussi  l'habitude  de  faire  brûler  de  la  paille  mouillée  et 
de  l'herbe  verte  autour  des  douars  pour  éloigner  les  Taons.  On 
a,  de  cette  façon,  souvent  évité  des  désastres  (colonne  du 
général  Marey-Monge.  en  1844,  à Laghouat). 

Enfin,  une  pratique  très  judicieuse  et  très  répandue  consiste 
à goudronner  les  dromadaires.  Deux  essences  d’arbres  servent 
à fabriquer  le  goudron  : ils  sont  connus  sous  le  nom  de  arar  par 
les  indigènes,  lis  confondent  sous  cette  dénomination  le  Jinii- 
perns  phænicea  (d  le  Tlnnja  articxdata  (genévrier  de  PJiénicie 
et  thuya).  Le  goudronnag«‘  du  mois  de  juin  est  destiné  expressé- 
ment à éloigner  les  Taons  et  y réussit  très  hien^endant  quelque 
temps,  mais  cette  prati(|ue  est  dispendieuse,  et  parfois  dange- 
'reuse,  quand  elle  n’est  pas  conliée  à des  mains  habiles. 

Il  semble  que  la  méthode  la  plus  radicale  consisterait  à 
rechercher,  au  printemps,  dans  les  troupeaux  qui  vont  trans- 
diumer,  les  dromadaires  gravement  atteints,  ce  qui  est  facile 
grâce  à l'examen  microscopique  du  sang  de  toutes  les  bêtes. 
On  sacrifierait  ou  on  ferait  rester  au  Sahara,  ou  dans  les 
régions  pauvres  en  Taons,  êtes  blés  infectées.  Les  vétérinaires, 
et  particulièrement  les  vétérinaires  militaires  qui  résident  sur 
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certains  points  du  parcours  d(‘S  nomades  pourraient  etre  cliar^e's 
de  procéder  à cet  examen  microscopicjue. 

TUAITKMKNT 

11  y aurait  certainement  li(‘u  d’essaytu-  dans  le  I)(“l)al)  les 
arsenicaux:  étant  donnée  révolution  lente*  de*  la  maladie  chez 
les. dromadaires,  nul  doute  eju'ils  ne  produisent  de  bons  etïets. 

Les  indigènes  attachent  une  certaim*  vertu  contre  le  Dehah 
au  fjuettaf  iAtrlplex  nlimus)  (jue  mangm  le  dromadaiie*  en 
(Hé.  Celte  plante  très  salée  (elle  ne  vit(|U(‘  sur  le  hord  «h*  la  mer 
(Ui  dans  h*  pays  (les  chotts)  fait  hoire  beaucoup  les  dromadaires. 
Ijes  nomades  ont  d'autres  prati(|ues  de  médecine  sup(*rslitieuse 
qu'il  est  inutile  (b*  rapj>orter  ici. 

CONCLl  siexs 

JjCS  travaux  (b*  ces  dernières  anné(“S  ont  rév(dé  l'importance 
considérable  des  Trypanosomiases  et  montré  la  grande  étendue 
de  Taire  géograpbi(}U(‘  occupée  par  (‘lies.  (‘U  particuliei*  sur  l(‘ 
continent  africain.  Iln(‘  suflit  donc  plus,  quand  on  découviM*  um* 
de  ces  Trypanosomiases,  (Ten  faire  aussi  complèt(*ment  (|U(‘ 
possible  Tétude,  comme  nous  T'avons  essayé  dans  les  pag:es  ({ui 
[(recèdent;  il  faut  chercher  aussi  à la  (‘omparer  aux  autres 
Trypanosomiases  (bqà  connues  et  classées.  (T(‘st  là  une  besog^m* 
délicate  et  difficile.  Tous  l(*s  ag’(‘nts  des  "jH'vpanosomiases  afri- 
caines et  asiati(|ues  ont.  à la  seub*  excepiion  du  Trypanosama 
dbnorphon  des  chevaux  de  Gambie,  à [)eu  près  les  mêmes 
caractères  morpbolog'i(|ues.  Le  microscope  est  donc  insuffisant 
pour  class(‘r  ces  Trypanosomiases. 

On  ne  saurait  non  plus,  sans  grandes  précautions  , se 
servir  des  caractèi  es  de  virulence  d’un  Trypanosome  pour  tel  b* 
ou  telle  espèce  animale.  Il  est  bien  établi,  à l’heure  actuelle, 
(jue  la  virulence  d’un  Trypanosome  pour  une  espèce  doiirnH* 
n’est  fixe  qu'a  près  un  certain  nombre  de  passages  par  cette 
espèce  ou  des  espèces  voisines.  Le  livre  de  Laveran  et  MesniH 
contient  à cet  égard  un  certain  nombre  de  faits  très  pi’obants. 
i\ous  avions  nous-rnème  fait  les  mêmes  constatations  en  ce 
qui  concerne  notre  Trypanosome  L Depuis,  d’autres  faits  par- 

1.  Laverax  et  Mesnil.  Trypanosomes  et  Trypanosomiases,  Vai  li,  Masson,  1904, 
passim. 

2.  Ed.  et  Et.  Sergent, Biologie^  t.  LYI,  1904,  p.  914. 
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I iculit'‘n‘in(Mil  n»‘ts  oui  ('i(‘  mis  v\\  tMdonco  par  Schilling»  L dans 
son  (‘liidt*  si  d()cnin('nU‘(‘  sur  J(;  virus  du  Togo,  (T  tout  r(‘(a*ni- 
inont  par  Kocli  *.  Il  convirMit  donc,  pour  co-inpartn*  d(*ux 
Ti-vpanosoincS;  cUi  poini  d(‘  vue  d(‘ la  virulence,  de  connaîlrc*  les 
passng(‘s  (pi'ils  ont  faits  par  (‘spèces  animales,  depuis  (|u’on 
!(‘S  a rétines  d’un  cas  spontané,  cfi  un  mot  de  connaîtia*  leur 
((  g(*m‘alogi(‘  )),  poui*  ein|)loyer  l’expression  de  Schilling ^ Ut 
la  comparaison  ne  s(‘ra  utile  (jue  lorscjue  Tun  et  l’autre  virus 
s(‘ront  ari’ivés,  par  un  ceidain  nombre  de  passages,  à uîie 
virulence  lixe  pour  la  meme  espèce  animale.  Mais,  même 
dans  C(‘  cas,  la  praticpie  prouve  (jiie  de  l’identité  d’action  sur 
une  même  espèce  animale  on  ne  saurait  conclure  à l’idcMitité 
d(‘S  agents,  et  (jue  la  dilférence  d’action  ne  donne  (|u’umî 
probabilité  en  favem-  d(*  la  dilfértmce  des  virus. 

Le  seul  critérium  (jui  nous  paraisse  offrir  de  sérieuses 
garanties  (‘st  le  suivant  : faire  agir  l’un  des  virus  sur  un  animal 
ayant  guéri  d’iim*  autre  Ti-ypanosomiase  et  ayant  l’immunité 
contre  elle.  Si  l’animal  ainsi  vaccim‘  ne  contracte  rien,  on 
pourra  concluia'  à , l’identité  ou  à l’étroite  parenté  des  deux 
parasites.  S’il  contracte  une  nouvelle  infection,  identbjiu*  à 
celb‘  du  témoin,  on  pourra  conclure  à la  différence  des  deux 
vii'us,  à moins  que  le  ]>renner  Trypanosome,  contre  lequel  l’ani- 
mal est  vacciné,  ne  soit  d’une  virulence  assez  notablement  infé- 
rieure à celb‘  du  deuxiènuî  Trypanosome;  dans  ce  cas,  en  effet, 
b*s  deux  Trypanosonu's  peuvent  appartenir  à la  même  espèce, 
mais  le  premier  se  présenter  comme  un  vaccin  trop  faible  pour 
le  S(‘cond.  Koeb  vicmt  d’illustrer  cette  remarque  en  montrant 
(pie  des  ebiens  guéris  d’un  ((  virus  avirulent  ))  du  Togo  n’avaient 
aucun(‘  immunité  contre  le  mêm(‘  virus  rendu' virulent. 

I^a  méthode  (pie  nous  venons  d’indiquer  a permis  de  classer 
un  certain  nombre  (l(‘  Trypanosomiases.  Nocard  a séparé  la 
I)ourin(‘  du  Xagana,  Lignières  la  même  maladie  du  Cadi'ras. 
Laveran  (d  Mesnil,  puis  Lignières,  ont  montré  (pie  le  Caderas 
et  b‘  Nagana  sont  deux  entités  morbides  distinctes.  Lavt'ran  et 
M(‘snil,  Yallé(‘  et  Carré  ont  (dabli  (pie  le  Surra  de  Mauric(‘  est 

1.  Schilling,  Arb.  a.  d.  Kaiserl  Gesundheilsamte^  t.  XXI,  1904. 

2.  R.  Koch.  Deutsche  mediz.  Woch.^  19  novembre  1904. 

3.  C'est  d’ailleurs  ce  que  nous  avons  l'ait  pour  notre  Trypanosome,  dont  la 
généalogie  complète  est  dressée. 
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iiiH‘  maladie  distincte  du  iXagana  et  du  (^aderas*.  Enfin,  tout 
récemment.  Vallée  et  Panisset  ont  établi  a sinon  l'identité 
absolue,  du  moins  l’étroite  panuité  des  deux  parasites  du  Surra 
(l(‘  Maurice  et  de  la  Mbori^)).  Nous  n’avons  pas  encore  pu 
aj>pliquer  la  méthode  (jue  nous  venons  (rindi(piei*.  Nous  espé- 
rons  pouvoir  le  faire  prochainement.  Pour  le  monumt  donc,  les 
comparaisons  que  nous  pouvons  faii'e  (Milia;  h;  Debab  ('t  les 
autres  Trypanosomiases  manqucMit  néciassairement  de  la  préci- 
sion désirable.  Aussi  serons-nous  bnds. 

Au  point  de  vue  morj)bologi(pi(‘.  nolr(‘  d'ryjianosome  r(\s- 
semble  à ceux  du  Nag^ana.  du  Surra,  de  la  Dourine.  La  compa- 
raison  morphologique  ne  peut  donc  ricMinous  fournir  de  probant 
vis-à-vis  de  ces  Trypanosomes.  Notons  touUdois  (jue  notre 
TiTpanosonu*  (‘St  plus  petit  (jue  b‘s  Tryjianosoines  précités. 

On  a trouvé,  en  Algérie,  dans  b*  sang  d(‘s  chevaux  ayant 
Ions  les  caractèr(‘s  cliniques  de  la  Dourim;,  un  Trypanosome 
(pii  a été  bien  étudi(;  par  Rouget  d’une  part,  Schneider  (‘I  Duf- 
fard  ‘,  Nocard®  de  l'autre. 

Jjes  résultats  de  ces  au((Mirs.  relalivement  à la  vii  ulenci'  du 
Trypanosome  pour  les  animaux  d(‘  laboratoire,  sont  assez  dis- 
cordants. A ce  point  de  vue  d(‘  la  virulenc(‘,  b‘s  résultats  d(* 
Rouget  sont  voisins  de  ceux  que  nous  avons  obteùus  avec  notia' 
Try[)anosonie.  Hs  ne  permellent  pas,  pour  b*  moment,  d’établir 
aucune  dilférence  tranebée  entre  les  deux  maladies. 

line  comparaison  plus  précise  ne  seia  possibb;  (jue  quand 
on  connaîtra  les  résultats  de  rinoculation  du  virus  de  Rouget 
aux  macaques,  ebèvres  et  bovidés  (b*  virus  de  Schneider  et 
lîuffard  ne  prenait  pas  sur  ces  esp(*ces  animab‘s).  Nous  pou- 
vons pourtant  dire  dès  maintenant  (jue  les  trois  chiens  qm* 
nous  avons  inoculés  du  Debab  sont  morts  relativenumt  vite  v\ 
((u’aucun  n’a  présenté  de  symptijines  cutanés,  — que  le  cheval  que 
nous  avons  inoculé  est  mort  en  102  jours  sans  avoir  présenté  ni 
plaqiles  cutanées  ni  paraplégie:  il  a eu  une  fièvre  intermit- 

1.  Voir  L/VVeran  et  Mesnil,  op.  cit.  passhn. 

2.  Vallée  et  Panisset,  C.  R.  Acad.  Sciences,  21  novembre  “1904. 

3.  Rouget,  Ann.  Inst.  Pasteur,  189G,  p.  716,  Rec.  med.  vétérin.  1903,  C.  R.  Soc. 
Biologie,  7 mai  1904,  p.  744. 

4.  Schneider  et  Büffard,  Rec.  med.  vétérin,  1900  et  1902.  • 

5.  Nocard.  Bull.  Acad.  Médecine,  31  juillet  1900,  p,  154,  et  C.  R.  Soc.  Biologie, 
4 mai  1901,  p.  464. 
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D‘iiU‘  «‘I  n ;i  pas  nionli-c*  (‘«‘üe  poriodo  d’état,  presqu(‘  aLdji-iie,  de 
la  Dourina  ; (‘idin  lt‘s  d rypanosoiiM's  ont  été*  assez  souvent  pré- 
sents et  assez  noinhia'ux  à l'(*xainen  inieros(*opi(jin*,  (U*  (jui  n’est 
[)as  le  cas  avec  la  lloiirine. 

La  Dourine  naturels*  ne  s(‘  pia'iid  que  par  \v  coït,  ou,  tout 
cà  fait  exceptionnellenu‘nt,  par  !<*  contact  d’objets  souillés  avec 
les  nnujueuses.  Il  iTen  (*st  pas  de  inéine  d(‘  notre  Trypanoso- 
miase : indépendanunent  du  rôle  <les  Tabanides  qui  nous  paraît 
bien  (dabli,  il  suffit  de  rappebu*  que  la  maladie  éclate  chez  les 
jeunes  (diamelons  n’ayant  pas  encore  coïté.  Peut-être  y a-t-il  là 
une  différence  importante  entre  les  deux  virus  : l’im  traversant 
les  mu(jueuses,  l’autre  pas.  Nous  avons,  av<ic  ALAlesnil,  infect(‘, 
un  lapin  rnàle  avec  le  virus  de  AI.  Rouget,  en  laissant  tomber 
dans  le  fourreau  de  la  verge  (|uelqiies  gouttes  de  sang  citraté 
à Ti-ypanosomes  ; du  sang  contenant  notre  Trypanosome 
déposé  de  la  meme  façon  dans  le  vagin  d’une  lapine  ne  l’a  pas 
infectée.  Nous  avons  mis  en  train  d’autres  expériences  sem- 
blables de  comparaison. 

Enlin,  nous  devons  fairt*  remarquer  qu’en  Algérie  il  y a si 
peu  de  rapports  entre  les  é(|uidés  (‘t  les  dromadaires  qu’une 
relation  entre  la  Douiane  ut  le  Debab  nous  paraît  tout  à fait 
improbable. 

Le  -Mal  de  la  Zousfana  des  É(|uidés  du  Sud-Oranais,  décrit 
par  Szcwzyck*  et  Rennes  % paraît  différent  de  la  Dourine,  tant 
au  point  de  vue  clinique  (ju’au  point  de  vue  du  mode  de  propa- 
gation. -V  ces  deux  points  de  vue,  le  Mal  de  la  Zousfana  se 
rapproche  plus  du  Debab  (jue  de  la  Dourine,  -Alalbeureusement, 
son  étude  est  trop  peu  avancée  (on  n’est  pas  même  fixé  sur  la 
morphologie  de  son  Trypanosome)  pour  permettre  une  compa- 
raison utile  avec  le  Debab. 

Rennes  a émis  la  supposition,  étant  donnée  la  marche  cli- 
ni({ue  du  -Mal  de  la  Zousfana  chez  les  chevaux,  qu’il  s’agissait 
peut-être  du  Caderas.  Une  telle  opinion  ne  saurait,  en  tout  cas, 
s’appli(|uer  au  Debab,  dont  le  Trypanosome  a un  centrosome 
bi(‘n  évident. 

On  connaît,  en  d’autres  régions  de  l’-Vfrique,  des  Trypano- 

1.  SzcwzYCK,  Bail.  Soc.  centr.  med.  vélèvin.  30  avril  1903,  p.  220. 

2.  Rennes,  Bail.  Soc.  centr.  med.  vètérin.  30  sept.  1903,  p.  424,  30  avril  1904, 
p.  248. 


EL  DEBAiî  M 

soiiiiases  des  dromadaires,  iirumpt  ' en  a observé  une  dans 
rOgaden  (pays  des  Sonialis).  Cazalboii  - en  a fait  connaître  une 
autre  sévissant  sur  les  dromadaires  (b*  la  rc'prion  de  Tombouc- 
tou, la  Mbori.  L’étude  de  cette  dtu-nière,  commencée  à Ségou 
par  Cazalbou,  et  continuée  à ITiistitut  Pasteur  {>ar  Laveran,  est 
assez  avancée  pour  permetlia*  une  comparaison  avec  le  Debab. 

Il  n’v  a à noter  dans  la  sensil)ilité  des  animaux  aucune 
dilleiauice  importante  entre  les  deux  virus.  Ctdui  de  la  Mbori 
paraît  être  convoyé,  comme  l’est  sniaunent  celui  du  l)(d)ab,  par 
des  Tabanides  et  non  par  des  Tsétsés,  comme  c’est  le  cas  pour 
la  plupart  des  Trypanosomiases  africaines,  t‘(  en  pariiculier 
pour  la  Trypanosomiase  des  dromadair(‘S  d(‘  l’Ogaden.  De  plus, 
l)ien  ({lie  d’une  part  les  relations  entr(‘  le  Sahara  algérien  et  le 
Soudan  soient  peu  fréquentes,  (jiie,  d’nutre  part,  le  Debab  et  la 
Mbori  soient  certainement  enzootiques,  l’un  sur  les  hauts  plateaux 
algériens,  l’autre  dans  le  Soudan,  on  peut  concevoir  facileimmt 
(ju’elles  ont  pu  avoir  un  foyer  originel  commun,  Algérie  ou 
Soudan;  par  le  moyen  des  caravanes,  la  maladie  initiale  unique 
aurait  été  transportée  dans  l’autre  des  deux  coîitrées,  et,  les 
Insectes  favorables  y étant  présents,  un  second  centre*  d’infec- 
lion  se  serait  trouvé  créé. 

Mais  ce  ne  sont  là,  évidemment,  ({ue  des  byt)Otlièses,  et  la 
({uestion  de  l’identité  des  deux  maladi(‘s  nt‘  pourra  être  tranchée 
([ue  par  la  imdbode  (jui  vient  de  permettre  à Vallée  et  Panisset 
de  démontrer  l’étroite  parenté  du  Surra  et  (b‘  la  Mbori.  Et 
meme,  étant  donnés  les  faits  établis  {)ar  ces  exptu-imeîitateurs, 
on  peut  comparer  le  Debab  indilféremment  à la  Mbori  ou  au 
Surra.  Si  les  résultats  sont  les  mêmes  ({ue  dans  Texpéidence  de 
Valbà'  et  Panisset,  l'identité  des  Trypanosomiases  propagées 
par  des  Tabanides  sera  établie.  Nous  avons  déjà  fait  remarquer, 
en  faveur  de  cette  conclusion,  (jue  la  marche  d(‘  la  maladie, 
chez  le  cheval  (|ue  nous  avons  infecté  ex})érimen{alement  du 
De'bab,  rappelle  tout  à fait  celle  du  Surra  L 

J^e  Debab  a aussi  de  nombreux  caractères  communs  avec;  le 
Magana;  mais  les  faits  que  nous  venons  d’indiquer  (ui  faveur 

1.  Brumpt,  in  R.  Blanchard,  Bail,  Acad,  médecine.^  20  octobre  1901  et 
C.  R.  Soc.  Biologie.,  23  avril  1904,  p.  673. 

2.  Laveran,  Rapports  à l’Académie  de  médecine  sur  les  mémoires  de  Cazalbou, 
30  juin  1903  et  26  avril  1904. 

3.  Ed.  et  Et.  Sergent.  C.  R.  Soc.  Biologie,  t.  LVI,  p.  914. 
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(U‘  SOI)  avec  la  AIDori  et  le  Siina  coiislilueiit  autant  <1(‘ 

(lillV'rences  avec  le  INagana,  ou  (ruiK*  façon  généi-ale,  les  niala- 
(li(‘s  à Tsétsés  ; en  revanche,  nous  lU'  conuaissons  pas  de  faits 
(|uî  rapprochent  parliculièreinent  le  l)(‘hal)  du  ISagana  en  l’éloi- 
gnant <lu  Surra. 

Jl  est  possible  que  le  progrès  de  nos  connaissances  arrive 
;i  la  constitution  d’une  entité  niorhich*  : Trjfpanosomiase  a?}!- 
nmlv  à Tabcmides^  à placer  à côté  (rune  autre  entité  inorhi<h‘  : 
T njiKuio^omiase  animale  à Tsétsés. 


}*\R  LES  F.  ABBA  ET  A.  BORMANS, 

de  l'Institut  antirabique  de  Turin. 


Il  se  présente  chaque  jour,  dans  tous  les  instituts  antira- 
biques de  quelque  importance,  des  personnes  qui  ont  été  mor- 
dues par  un  animal  ipii  a été  immédiatenuMit  abattu  et  dont 
elles  apjiortent  la  tète  alin  de  s’assurer  de  l’existence  ou  non  de 
la  rage. 

On  ne  peut  ipie  conseiller  à ces  persouiuLS  la  cure  antira- 
bique, si  l’animal  présentait  pendant  la  vie  d(‘s  symptômes 
suspecls,  [>arc(*  que,  comme  on  sait,  il  l'aul,  dans  les  cas  de 
j age,  20  jours  au  moins  pour  pouvoir  diagnosliipier  celle-ci. 

Depuis  Pasteur,  hiiui  des  expérimental (*urs  se  sont  vain(‘.- 
uK'ut  apjiliqués  à trouver  une  méthodi'  (jui  piM'iuette,  en  un 
court  esjiace  de  leiups,  d(î  donner  une  léjionse,  anxieusement 
altendm;,  aux  personnes  mordues.  Études  el  r(*clierclies  n’ont 
[>as  encoie  abouti,  et  la  méthode  de  l’inoculatiou,  sous  la  dure- 
mère  des  lapins,  d’une  petite  quantité  de  la  suhstance  cérébrale 
suspecte,  reste  toujours  la  meilleure  méthode  (h‘  diagnostic. 

Cependant,  depuis  quelque  temps,  la  [iratiipu'  se  serait  enri- 
chie d’une  mélhode  plus  rapide  et  aussi  ciMiaiiu'  (jue  celle  de 
l'inoculation;  nous  l’avons  nous-mêmes  expih'imentée  (d  nous 
croyons  devoir  faire  connaître  les  résultats  que  nous  avons 
obtenus. 

Dans  les  sibuices  des  27  mars  et  14  juillet  IhOd,  le  docteui' 
Adelchi  Negri  faisait  une  importante  communication  à la  Société 
médico-chirurgicale  de  Pavie,  sur  la  présenci'  constante  dans 
l'intérieur  des  cellules  nerveuses  des  animaux  enragés  et  notam- 
ment dans  c(dh‘s  de  la  corne  d’Ammon,  d’un  ou  plusieurs  élé- 
ments qu’il  juge  devoir  inscrire  parmi  les  protozoaires.  Ces 
('déments  sont  fortement  éosinophiles,  d(‘  dimensions  variant  de 
1 a 23  [X.  de  forme  ovale,  ronde  et  même  triangulaire,  suivant 
leur  grandeur  et  la  place  qu’ils  occupent  dans  la  cellule. 

Ils  sont  plus  j)6îtits  dans  le  lapin  que  dans  le  chien  et  ils 
diminuent  de  nombre  el  de  grandeur  à mesure  que  diminue  la 
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période  d’inciihatioii  d(î  la  maladie.  Le  <locleur  Nej^ri  les  a trou- 
ves <lans  les  ccdlules  nerveuses  de  la  corne  d’Aininon,  dans 
celles  du  cerveau,  dans  (udles  de  Purkinje  du  cervelet,  dans 
celles  des  noyaux  de  la  base,  du  pont  de  Yaroglio,  comme  dans 
celles  de  la  moelle  épinière  et  des  ganglions  rachidiens.  11  les  a 
mis  en  évidence  au  moyen  de  la  double  coloration  du  docteui- 
Mann;  mais  on  peut  aussi  les  reconnaître  très  bien  sans  aucune 
coloration:  ils  conservent  leur  forme  et  leur  vitalité  malgré  la 
putréfaction  ou  rimmersion  prolongée  dans  la  glycérine. 

Peu  de  jours  après  la  première  communication  du  docteui- 
Negri,  le  docteur  Yolpino,  à Turin,  annonçait  à rAcadémie  de 
médecine  qu’il  avait  rencontré,  depuis  longtemps,  dans  les 
cellules  nerveuses  des  lapins  morts  par  virus  fixe  et  coloré(‘s 
par  la  méthode  de  Romanowsky,  de  tout  petits  corps- de  2 à 
b tx,  fortement  éosinophiles.  11  avait  vu  parfois  des  cellules 
infiltrées  d’un  sable  lin,  couleur  rouge,  et  il  concluait  qu’il 
pourrait  s’agir  d’un  parasite  protozoaire  L 

Les  études  du  docteur  Negri  ont  été  répétées  et  complétées 
par  plusieurs  auteurs.  Daddi,  confirmant  les  résultats  obtenus 
par  le  docteur  Negri,  a relevé  la  présence  des  corps  caracté- 
ristiques dans  le  système  nerveux  soumis  à la  dessiccation  pen- 
dant 4 jours  et  il  les  a encore  trouvés  après  plusieurs  mois 
(183  jours),  lorsque  les  cellules  de  la  corne  d’Ammon  étaient 
transformées  en  corps  informes,  tandis  que  les  corps  caracté- 
ristiques présentaient  peu  de  différence  avec  leur  état  primitif. 
11  ne  constata  aucune  altération  desdits  corps  dans  les  petits 
morceaux  de  corne  d’Ammon  placés  dans  de  petits  tubes  de 
celloïdine  et  qui  avaient  séjourné  3 jours  dans  le  péritoine  des 
lapins. 

Le  Prof.  Bertarelli  a soumis  ces  mêmes  corps  à la  dessicca- 
tion, à la  chaleur,  à la  putréfaction,  à l’action  de  la  glycérine, 
de  l’eau,  de  la  solution  physiologique  du  chlorure  de  sodium, 
et  il  a constaté  que  tant  que  la  virulence  de  la  matière  injectée 
se  maintenait,  les  corps  ne  s’altéraient  pas  sensiblement.  Le 
docteur’  Negri  lui-même  et  le  docteur  Yolpino  ont  démontré 
qu’ils  résistent  aux  acides,  par  exemple  à l’acide  acétique,  tandis 

1.  Nous  devons  faire  remarquer  que  déjà  en  1894,  le  professeur  A.  Di  Vestea 
avait  probablement  entrevu  les  petits  corps  dont  parle  le  docteur  Negri  ; il  avait 
trouvé  dans  les  cellules  de  la  moelle  épinière  des  corps  très  petits,  pâles,  de 
forme  ovale,  à peu  près  tous  de  même  grandeur  et  ayant  comme  un  noyau 
central.  ‘ ' • ; 
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(jiTils  sont  Jélruits  par  la  potass(^  à 33  0/0,  Volpino  a,  en  outra, 
mis  en  évidence  (jne  ces  corps  sont  très  riches  en  substance 
ptiosphorée,  plus  riches  que  n’importe  ((uelle  cellule  nerveuse. 

Le  docteur  D’Amato  en  a inoculé  de  tout  petits  morceaux 
sous  la  dure-mère  des  lapins  (‘t  il  n’a  trouvas  pendant  toute  la 
période  d’ineuhation  de  la  maladie,  aucune  alt(‘ration  des  cor])s 
du  docteur  Negri,  ({ui  ne  pénètrcuit  ni  iie  r(‘pandent  dans  la, 
substance  cérébrale  environnante.  , 

Tandis  <|ue  tous  les  observateurs  ont  rencontré  les  corps  du 
docteur  Negri  dans  les  cellules  du  systèim^  nerveux,  jamais  ils 
n’en  ont  trouvé  dans  les  glandes  salivaires,  ni  dans  la  salive 
(jui  pourtant  joue,' nous  le  savons,  un  rôle  important  dans  la 
transmission  de  la  maladie. 

La  série  des  cas  où  la  recliercbe  systématique  des  corps  du 
docteur  Negri  a été  faite,  est  déjà  longue  : le  docteur  Daddi  a 
publié  d’abord  une  série  de  18  cas,  puis  uiuî  autre  de  13i,  don! 
111  chiens  et  23  ciiats.  Le  docteur  Volpino  a étudié  37  cas 
(chiens  et  chats);  les  docteurs  Luzzani  (‘t  Macebi,  30  cas,  et 
Negri  lui-méme,  88.  Le  docteur  D’Amato  a (vtudié  30  chiens  el 
12  lapins;  enfin,  les  docteurs  Luzzani  et  Alacebi  ont  publié  une* 
nouvelle  série  de  100  observations. 

Pour  rechercher  les  corps  du  docteur  Negri,  on  peut  obsei  - 
ver  la  substance  nerveuse  traitée  tout  simphunent  par  raci(b‘ 
acétique  en  solution  très  étendue  (Negri  et  Volpino),  ou  bien, 
après  son  traitement  par  l’acide  osnii(jue  à 10  0/0  (Volpino), 
par  l’alcool  au  T/d  pendant  48  heures  (Negri  et  Volpino),  ou 
bien  encore  par  les  iinétbodes  plus  compliquées  de  Mann  ou 
de  Romanoswsky. 

Suivant  le  docteur  Negri,  les  corps  sont  surtout  nombreux 
et  gros  dans  les  cas  de  rage  de  plus  longue  incubation.. Suivant 
le  docteur  Daddi,  au  contraire,  l’observation  est  vraie  pour  le 
lapin,  mais  elle  ne  l’est  plus  j)Our  le  chien,  chez  lequel,  quand 
il  s’agit  d’infection  naturelle,  les  corps  ne  sont  pas  aussi  déve- 
loppés que  quand  l’animal  est  mort  de  rage  inoculée  expéri- 
mentalement; ils  sont  plus  gros  chez  les  animaux  morts  durant 
la  période  paralytique,  que  chez  ceux  abattus  avant  cette  période. 
Ordinairement,  ils  sont  plus  développés  dans  lacorned’Ainmon, 
moins  dans  les  cellules  de  Purkinje  et  moins  encore  dans  les 
ganglions  rachidiens  et  dans*  le  nerf  vogue.  ' ■ 
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Les  coi  ps  sont  distribués  d(‘  diverses  manières,  suivant  le 
point  d’inoculation  de  la  maladie.  Dans  les  chiens  morts  de  rage 
lurieuse  et  inoculés  sous  la  dure-mère,  ou  dans  la  chambre 
antérieure  de  l’œil,  ou  dans  la  muqueuse  nasale  ou  labiale,  les 
rorps  se  trouvent  spécialement  dans  l’encéphale,  tandis  que 
dans  la  i*age  paralytique  survenue  par  inoculation  dans  le  nerf 
sciatique,  les  corps  se  rencontrent  spécialement  dans  les  gan- 
glions rachidiens,  plus  rarement  dans  h*s  cellules  de  la  moelle 
<'t  ils  peuvent  manquer  dans  l’encéphale. 

Suivant  le  docteur  D’Amato,  les  corps  du  docteur  Negi  i sont 
Idrmés  d’une  masse  fondamentale  non  granulée,  homogène, 
d'aspect  hyalin  (comme  l’albumine  congelée);  dans  l’intérieur 
(l(‘  cette  masse,  on  voit  des  espaces  plus  clairs,  brillants,  et  qui, 
a première  vue,  donnent  l'impression  de  vacuoles.  On  peut 
constater,  au  moyen: de  forts  grossissements,  que  quelques-uns 
de  ces  petits  corps  plus  clairs  sont  entourés  d’un  anneau decou- 
leur  plus  brune  et  qui  semble  formé  de  la  masse  fondamentale 
épaissie;  ils  contiennent  au  centre  un  petit  point,  parfois  deux 
ou  tiois  et  meme  plus,  d'une  couleur  plus  intense.  On  les  met 
en  évidence  spécialement  par  la  méthode  Boccardi  et  celle  de 
Nilss.  seule  ou  associée  à une  coloration  à réosine.  Le  docteur 
Volpino  a voulu  récemment  donner,  aux  petits  points  centraux 
des  corps  intén-ieurs  seulement,  la  signification  de  parasites  de  la 
rage  et  non  à tout  le  reste  des  corps  Negri. 

Que  sont  donc  les  corps  du  docteur  Negri?  Pour  celui-ci,  il 
n'y  a pas  de  doute  ; il  s’agit  de  micro-organismes,  de  proto- 
zoaires; les  autres  auteurs,  au  contraire,  ne  sont  pas  aussi  affir- 
matifs. Ceux  qui  sont  contraires  à l’idée  que  les  corps  du  docteur 
Negri  sont  les  parasites  de  la  rage,  se  basent  sur  le  fait  qu’une 
(hnulsion.  de  substance  nerveuse  enragée  étant  filtrée  à travers 
des  bougies,  le  liquide  obtenu  (‘st  capable  de  donner  la  maladie 
à d’autres  animaux.  Le  fait  a été  démontré  par  les  expériences 
lie  MM.  Remlinger  et  Rérd\-bey  qui  ont  vu  le  virus  rabique  pas- 
ser à travers  les  filtres  RerkfdVdd  marque  V,  et  par  celles  de 
M.  le  professeur  di  Yestca  qui  a constaté  que  ce  virus  traver- 
sait parfois  les  bougies  Chamberland  marque  F,  et  souvent  les 
lilti  •es  Berkefeld. 

Les  docteurs  Berlarelli  et  Volpino,  bien  (ju’ils  n’aient  pas 
obtenu  le  passage  du  virus  fixe,  ni  celui  du  virus  de  rue  à tra- 
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vers  les  bougies  Cliamberlaïul  F,  les  petites  bougies  de  labora- 
toire, les  filtres  de  Kitasato  et  de  Reichel,  ont  eu  un  résulta! 
positif  avec  les  bougies  ordinaires  de  Berkefeld  à la  pression 
de  3 à 6 atmosphères  et  ils  ont  obtimu  le  nièiiuï  résultat  poui* 
le  virus  fixe  avec  des  filtres  (b‘,  papier,  meme  de  triple  épais- 
seur. 

Le  docteur  Scliüder,  se  basant  sur  la  possibilité  du  passag<‘ 
du  virus  rabi([ue  à travers  les  filtres,  nie  absolument  la  spécifi- 
cité des  corps  du  docteur  Negri.  Les  autres  auteurs,  aucontrain*, 
et  Negri  lui-mème  dans  sa  dernière  note,  admettent  ({ifà  edfé 
de  la  forme  connue,  il  peut  y avoir  des  formes  plus  petites, 
capables  de  passm*  au  travers  des  pores  des  bougies  ci-dessus 
désignées. 

Quoi  (ju’il  eu  soit,  le  but  de  nos  recherches  ifa  pas  (Ré  d(‘ 
voir  ce  que  représentent  les  corps  du  doctcuir  Negri, ni  quelleesi 
b‘ur  intime  structure  ; notre  objectif  a été,  au  contraire,  le  côt(‘ 
pratique  de  la  (juestion.  Nousavons  voulu  voir  jusqu’à  quel  point 
il  est  possible  à un  médecin,  ou  à un  officier  sanitaire,  ne  pos- 
sédant pas  de  laboratoire,  mais  seulement  un  microscope,  d’ob- 
tenir dans  un  temjis  très  court  le  diagnostic  de  la  rage.  Ftvoi(‘i 
la  méthode  (|ue  nous  avons  suivie  pendant  plusunirs  mois  poui* 
voir  s’il  était  possible,  et  jusqu’à  quel  |)oint,  de  substituer  b* 
diagnostic  histologique  au  diagnostic  biologi(jue  par  injeiRion 
sous  la  dure-mère  des  lapins. 

Aiissit(')t  une  tète  de  chien  aiTiv(R>  au  laboratoire,  on  coup(‘ 
la  peau  des  régions  de  la  tempe  et  de  la  nmpie;  on  la  soulève  cl 
on  la  rabat  sur  le  museau  de  ranimai;  on  sectionne  ensuite  l(‘s 
muscles  ((ui  viennent  s’insérer  à la  tiHe  et,  au  moyen  d’une  forte* 
pince  ostéotome,  on  coupe  la  calotte  du  crâne,  mettant  à décou- 
vert le  cerv(*au.  On  fait,  avec  un  bistouri  affilé,  une  coupeàtouie* 
épaisseur  dans  la  substance  cérébrale,  coupe  qui,  partant  du 
point  moyen  de  la  scissure  inter-liémispliéri(jue,  se  porte  (‘u 
arrière  et  à l’extérieur,  formant  avec  la  scissure  un  angle  d’envi- 
ron 3(F.  On  se  trouve  ainsi  dans  le  ventricub*.  latéral.  On  tailb* 
la  partie  de  substance*  ({ui  unit  les  deux  hémisphères  et  fou 
rabat  en  arrièn*  du  cerveiau  délirnitiL  b*,  coin  de  substancecére*- 
brale.  Le  plancher  du  ventriciib*  latéral  se  trouve  pai*  suite  à 
découvert,  ainsi  (pie  la  corm*  (fAmmon  ([uia  la  forme  d’unbari- 
cot  blanc  disposer  obli([uement  suivant  la  direction  de  la  coupe 
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rl  R'gèrcniciil  coiicavo  à Tijilchiour.  On  isola,  avoc  de  minces 
ciseaux,  la  corne  des  tissus  (jui  ITudourent:  on  ITudève  et  Ton 
(‘n  fait  d(‘s  coupes  lransv(*rsal(‘s  de  3 à 4%  d'épaisseur,  que  Ton 
met  dans  des  tubes  d'essai  avec  4 ou  5 c.c.  d(‘  solution  d’acide 
osrnique  à t()  D/0.  Ay)i  ès  5 ou  G heures  et  meme  plus  — ce  qui 
ne  peut  nuire  et  rend  même  plus  visibb*  la  structure  des  cel- 
lules — les  morceaux  de  corne  d’Arnmon,  fortement  noircis  par 
l'action  de  T'acide  osrnique,  sont  soumis  au  lavage  dans  Teau 
courante  pendant  une  demi-heure,  voire  meme  pendant  plusieurs 
heures  ; on  passe  à l'alcool  absolu  et  après  3 ou  4 heures  on 
sectionne  à main  libre  avec  un  rasoir.  Les  morceaux  que  Ton  met 
dans  Taclde  osmique  doivent  être  tiès  petits  T'acide  plutôt 
abondant;  autrement,  la  partie  centrale  du  morceau  ne  se  noircit 
])as.  Dans  la  pratique  journalière,  il  n’est  pas  nécessaire  que  h‘ 
morceau  soit  durci  ; on  ])eut  très  bien  se  servir  de  petites  sec- 
lions,  meme  si  elles  sont  d’une  certaine  épaisseur,  parce  que, 
dans  ce  cas,  il  suffit  d’une  légère  pression  sur  la  lamelle  pour 
apercevoir  très  bien  les  cellules  nerveuses  et  les  corps  de  Negri. 
La  section,  sans  autre  traitement,  est  plongée  dans  une  goutte 
de  glycérine,  recouverte  d'une  lamelle  et  elle  est  examinée  avec 
un  objectif  à immersion. 

La  préparation  revéi  une  couleur  brunâtre;  les  cellules  se 
détachent  nettement  colorées  café  clair;  le  noyau  est  plus  pâle 
(d  le  petit  noyau  fortement  coloré.  S’il  y a des  corps  de  Negri. 
(‘eux-ci  se  voient  dans  l'intérieur  des  cellules,  en  dehors  du 
noyau  et  sont  presque  semblables  au  nucléole.  On  peut  cepen- 
dant, en  examinant  attentivement,  apercevoir  dans  leur  inté- 
rieur des  espaces  clairs  comme  des  vacuoles,  disposés  réguliè- 
rement. 

Ainsi  que  d’autres  Tout  déjà  observé,  les  corps  sont  de  dif- 
férentes grandeurs  et  on  en  compte  un  ou  plusieurs  dans  une 
ménje  cellule;  parfois  ou  en  rencontre  quelques-uns  hors  de 
Télément  cellulaire,  qui  yjrobablernent  se  sont  échappés  pen- 
dant'la  préparation.  On  trouve  le  plus  souvent  ces  corps  dans 
les  grandes  cellules  de  la  corne  d’Arnmon  et  c’est  à elles  qu'il 
faut  prêter  la  plus  grande  attention.  Parfois  toutes  les  grandes 
cellules  contiennent  des  cory)S  du  doct(*ur  Negri  ; d’autres  fois, 
au  contraire,  les  cellules  qui  en  j)résentent  sont  très  rares. 

Nous  avons  examiné,  à titre  de  contrôle,  les  circonvolutions 
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cérébrales  et  le  cervelet;  mais  nos  recherclies  se  sont  concen- 
Irées  particulièreiiK'iit  sur  la  corne  frAininon,  où,  coinine  nous 
l’avons  déjà  dit,  les  corps  de  Neg'ri  sont  plus  nombreux.  ■ 

Nous  avons  réuni  dans  le  tableau  ci-après  les  résultats  que 
nous  avons  obtenus;  nous  avons  mis  en  confrontation  les  deux 
méthodes  : celle  de  la  recliercbe  des  corps  du  docteur  Ne^ri  et 
(‘elle  biologique  des  injections  sous  la  dure-rnèTe  des  lapins.  Lf‘ 
signe  -U  dans  la  première  colonne  indique  la -présence  des  corps 
de  Negri;  il  indique  dans  la  S(‘Conde  (jue  b;s  lapins  sont  morts 
de  la  rage. 

Nous  avons  tait  1)3  diagnostics  histologiques  : 58  ont  eu  un 
l ésultat  posilif,  tant  j)ar  la  méthode  du  docteur  .Negri  que  par 
inoculations  sur  les  lapins,  et  35  un  résultat  négatif,  tant  par 
l'une  qu(‘  j)ar  Taulre  méthode.  Il  est  donc  résulté  (jue  sur 
11)0  cerveaux  suspects,  70  environ  étaient  enragés  et  30  envi- 
ron ne  Tétaient  pas.  Ces  cliitfres  correspondent  à ceux  déjà 
connus  quand  on  pratiquait  seulement  le  diagnostic  biologique, 
ce  (jui  indique  Texactitude  de  la  nouvelle  méthode,  même  sans 
lenir  compt(*  de  sa  rapidité. 

Si  dans  (juebjues  cas  Tabondancc  des  corps  de  Negri  est 
t(dle  (ju’à  peine  a-t-on  jeté  le  regard  sur  une  ou  deux  .cellules, 
on  trouve  Tindice  caractéristique  de  la  maladie,  il  y a lieu,  au 
contraire,  dans  d’autres  cas,  de  répéter  Texamen  et  de  faire  des 
l echerclies  sur  un  grand  nombre  de  sections  avant  de  pouvoir 
Irouver  un  corps  de  Negri.  Il  nous  est  arrivé  quelquefois  de  con- 
clure que  ces  corps  n’existaicmt  pas,  alors  même  que  les  lapins 
soumis  à l’expérience  mouraient  avec  les  sympbnnes  d(‘  la  rage. 
Nous  insistions  alors  dans  la  i*ecbercbe  histologique  (T  nous 
réussissions  enfin  à trouver  quelques  cellules,  voire  inênu'  une 
seule,  avec  Tindice  caractéristique  du  docteur  Negri. 

Par  la  méthode  Yolpinb  le  même  fait  s’est  présenté  dans 
10  0/0  environ  des  cas.  Quand  le  résultat  est  négatif,  on  doit 
donc  insister  longuement  avant  de  nier  Texistence  des  corps 
caractéristiques. 
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NOMS 

des  localités  d’oii  pi<»- 
veiiaienl  les  animaux 
. suspects  de  rajje 

Il 

MÉnioDr 

biologique 

« 

U. 

JZ> 

Y. 

NOMS 

des  localités  d’où  pro- 
venaient les  animaux 
suspects  de  rage 

MÉTHODE 

Volpino 

S E.  ! 

~ br. 

SI 

i -1 

Petil.i . . ^ . 

48 

Sciolli  

1 2 

Bagnasco  

+ 

-h 

49 

Maiiiierino  (chat). 

— 

— i 

3 

Liis.siana 



50 

Negri 

j 

üccella 

4- 

-U 

0 1 

Bagnasco  

4 

4 1 

f) 

Perlo 

-L 

1 

-j- 

32 

Rossola.sco 

() 

Richard » . . . . 

53 

Piatti 

-h 

4 

i 7 

Pignata 

-f- 

+ 

54 

Giaveno  



^ 8 

Fueri 

55 

Toma.lis  . ....  .. 

4 

4 

1 9 

La  Morra 

56 

Feretli. ...  ... 

i to 

Daurta 

57 

Gavoiir 

11 

Fon'anetto  ügogna . 

H- 

-f 

58 

Lacchia 

-f 

4-  : 

12 

Borgoinanero  (chat). 

59 

Morra 

-f 

-+  i 

13 

Ovada 

1 

4- 

60 

Giacliern. 

14 

Bertolino  (homnic).. 

1 

61 

Lanzo  

4- 

î 

15 

Riniitii 

4_ 

4- 

62 

Fogüzzo . . . . 



i 16 

Ta  volada 

+ 

63 

Boléro 

4 

4- 

17 

(rennero 

64 

Girino 

4 

4- 

18 

Aurora  (chat) . . . 





65 

Volpiano 

-f 

1 

-f 

19 

Ferrando 



66 

Livorno 

4- 

20 

Bassino 

4_ 

4- 

67 

Monta 

4 

4 1 

21 

Collino 

4- 

1 

+ 

68 

Lupi  (chat) 

22 

Sacchi  (chat) 

1 

69 

Sagliano. 

— 

— i 

23 

Santiano. , ...... 

4- 

-P 

70 

Marchetta 

4- 

4 

24 

Alessandria 

1 

4_ 

4- 

71 

Sanfront 

4 

4 

23 

Valleinpe  Mosso. 

4- 

1 

-f- 

72 

ürniea 

-t- 

4- 

26 

Barriera  Lanzo.  . 

73 

Chiesa. 

— 

— 

27 

De  Paoli 

+ 

4- 

7i 

Nocera 

+ 

+ 

28 

Regio  Parco 

-f 

73 

Savona 

— 

29 

Pinerolo  

+ 

+ 

76 

Bena 

4 

4 

30 

R»î  (liomiiie). . . . 

77 

Mal  tioda 

4- 

4 ! 

31 

Bogiiio 

+ 

+ 

78 

Piana  (veau) 

1 

+ 

4-  i 

32 

Ben<  dicii . 

79 

Molinari  (chat). . . 

— 1 

33 

Borri  (chat) . . . 

80 

Ferre  ro 





34 

Aurora 

81 

Rinaldi 

4 

4 1 

35 

RoaS'  nda 

+ 

+ 

82 

Bianzé 

_ 1 

36 

Cuccotto 

83 

Tardili 

4 

+ 

37 

Osasco.. .... 

4- 

4- 

84 

Quaglia 

4- 

4 

38 

Gostigliole 

4- 

1 

4- 

85 

Vaudagnotli 

39 

Visfnole  . . . 

4- 

4- 

8(i 

Bongiovani 

f 

— 

4-'  ; 

40 

Grave ro 

1 

4- 

1 

4- 

87 

Natta 

4 

41 

Rainero 

-4 

-f 

88 

Oneglia 

1 

+ 

4- 

42 

Arlotto 

1 

4- 

4 

89 

Guelfa 

4 

4- 

43 

Sihille 

-f 

+ 

99 

Giordano  (chat).. 

4- 

4- 

44 

Sibona. ..... 

4- 

4 

91 

Nizza 

4 

4- 

43 

Toppiiio 

-f- 

4 

92 

Barriera  Gasale... 

4- 

-f 

46 

Trilceo.  . . 

-f 

4 

93 

Magenta 





47  j 

Sorasio 

1- 

+ 

Il  nous  est  arrivé  aussi,  bien  (jiie  le  C(‘rv(‘au  provînL  (rani- 
mai mort  (le  la  rage  et  (|ue  les  lapins  inoculés  eussent  confirmé 
le  fait,  (ju’il  ikî  nous  fut  pas  possible  de  découvrir  les  corps  (b* 
iNegri  ni  dans  la  corne  d'Ammon,  ni  dans  (rautres  parties  du 
cerveau  ou  du  cau  velet.  Semblable  résultat  a ('té  aussi  not(i 
[)ar  d'autres  auteurs  qui  se  sont  occupés  de  rargument.  Le 
nombre  de  cas  où,  (ui  ce  qui  nous  concerne,  le  fait  s'est  pré- 
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sente,  correspond  au  3-i  0/0  (d  fois  sur  82  cas).  11  en  result(‘ 
((ue,  quand  la  recherche  histologique  a eu  un  résultat  négatif, 
on  ne  doit  j)as  conclure  à la  non-existence  (hî  la  rage;  dans  ces 
cas  qui,  additionnés  à ceux  vrainu'nt  négatifs,  forment  45  0/0. 
il  faut  recourir  à la  méthode  biologique. 

Dans  le  cours  d(^  tios  expfh'iences,  nous  avons  voulu  voir  si 
les  morceaux  de  corne  d'Ammon  traités  par  Tacide  osmique 
(Raient  encore  capables  de  transmettre  la  rage;  mais  Einocula- 
lion  sous  la  durcî-nn'ire  des  lapins  a (Ré  absolument  négative.  Par 
suite,  quand  la  couleur  noire  a p(Mi(Rré  dans  le  centre  du  mor- 
ceau, il  réy  a plus  aucun  danger  à manier  une  telle  préparation. 
c(‘  (pCil  (Rait  bien  néc(‘ssaire  d’établir  pour  la  sécurité  du  per- 
sonnel du  laboratoire. 

ComiiH^  il  est  reconnu  enfin  qm^  les  corps  du  docteur  Niygri 
se  localisent  spécialement  dans  la  corne  d’Ammon,  nous  avons 
pensé  (ju’en  inoculant  cet  élément  aux  lapins,  on  réussirait  peut- 
être  à abrég(n'  la  période  d’incubation  d(‘  la  rage.  A c(R  eliel. 
nous  avons  fait  20  expériences,  (|ui  tout(‘s  ont  (‘u  un  résultat 
absolument  négatif,  (^e  résultat  îu‘  (*oncord(^  pasav(‘c  la  commu- 
nication du  (lo(Reur  d’Ainato,  (pii  signal(‘  (pie  cb(‘z  les  lapins  ino- 
culés de  la  rag(‘,  soit  sous  la  duiai-mère,  soit  dans  la  cbambia* 
antérieure  de  l’œil,  (d,  chez  les  chiens  enragés  errants,  la  corm^ 
d’Ammon  s(‘inbl(‘-  avoir  une  virulence  plus  grande  (jue  celle  du 
bulbe.  Nous  ne  jiouvons  nous  ralli(M*  li  c(Rt(‘.  conclusion,  parce 
que  nous  n’avons  trouvé  aucune  différence  enli‘(‘.  la  virulence  du 
bulbe  (R  celb^  de  la  corne  d’Ammon.  Notre  Institut  continue  par 
suite  àinocubn*  les  lapins  avec  des  morceaux  de  bulbe  de  l’animal 
suspect. 

En  conclusion,  il  est  possible,  dans  plus  de  la  moitié  des  cas. 
de  faire,  avec  (‘xactitud(‘,  dans  les  24  lunires,  le  diagnostic  d(‘ 
la  rage  par  la  méthode  Volpino  à l’acide  osmiipie  et  avec  'um* 
économie  de  frais  de  50  0/0  sur  la  méthode  employée  jusqu’au- 
jourd’liui.  Pour  C(‘S  raisons,  l’Institut  antirabique  de  Turin  n’em- 
.ploie  plus  le  diagnostic  biologiqiuî  (|ue  dans  l(‘s  seuls  cas  où  la 
recherche  des  corps  du  docteur  Negri  sur  de  nombreuses  prépa- 
rations est  r(;st(Rî  n(‘gative. 

Pour  un  Institut  antirabique  où  l'on  pr(*S(‘nte  journellenieni 
.des  cadavres  d’animaux  suspects  ])our  faire  b^  diagnostic,  et  plus 
encore  pour  le  médeinn  qui  ne  poss('*de  (jue  le  seul  microscope. 
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la  niétliode  alu  (locloin*  31auii  (‘t  autres  similainVs  sont  moins 
recominandahles.  bi(‘n  (|ue  les  préparations  qu’elles  donnent 
soient  plus  réussies;  la  inétliode  de  Tobservation  directe  de  la 
matière  nerveuse  dissociée',  dans  une  solution  très  diluée  d’acide 
acétique,  Test  moins  (‘iicore,  malgré  b*  résultat  immédiat  qu’elb' 
j>eiit  fournir  quelquefois,  parce  qu’il  faut  avoir,  pour  faire  cette 
recberclu',  un  œil  très  exe'icé. 

Enfin  la  méthode  Yolpino,  appliquée  à la  recliercbe  limitée  à 
la  seule  corne  d’Arnmon  des  petits  corps  du  docteur  Negri,  est 
plus  que  suffisante  pour  la  pratique  d’un  Institut  antirabique. 

11.  Sun  UN  CAS  DE  KAGE  HUMAINE  OU  LES  RECHERCHES  HISTOLOGIQUES 

ET  RIOLOGIQUES  FURENT  NÉGATIVES 

11  s’est  présenté,  dans  le  cours  de  nos  recherches,  un  cas 
bien  étrange  et  qui  mérite  vraiment  d’étre  signalé,  quoique  nous 
ne  puissions  en  donner  Texplication. 

11  s’agit  d’un  enfant.  R.  T.,  écolier,  âgé  de  huit  ans,  natif  de 
Bussoleno  (Suse),  qui  fut  mordu  le  2()  juillet  1903  à la  figure  et 
à la  jambe,  laquelle  était  nue,  par  un  chien  présentant,  au  dire 
des  parents,  tous  les  symptômes  de  la  rage.  Les  morsures  furent 
cautérisées  un  quart  d'heure  après  au  thermo-cautère  de  Paquelin. 
Le  chien  fut  tué  et  porté  au  laboratoire  le  29  juillet.  Le  4 août, 
deux  lapins  furent  inoculés,  dont  un  mourut  le  18  août  sans  pré- 
senter de  symptômes  de  rage  et  l’autre  fut  tué  après  3 mois 
d’observation. 

L’enfant  commença  le  traitement  le  27  juillet,  c’est-à-dire  le 
lendemain'du  jour  où  il  avait  été  mordu,  et  il  fut  soumis  à un  sup- 
})lément  de  cure,  comme  tous  les  individus  mordus  à la  figure. 
Il  quitta  l'Institut  le  5 septembre.  Sa  santé  fut  bonne  jusqu’au 
29  décembre;  ce  jour-là.  l’enfant  donna  des  signes  d’inquiétude 
(jui  augmentèrent  le  30  et  le  31:  dans  la  nuit  du  31  au  janvier, 
il  eut  des  convulsions  et  éprouva  des  difficultés  à avaler  les 
li(|uides,  mais  non  les  solides.  Porté  à notre Institutle  L*’ janvier, 
il  présentait  un  certain  di'gré  d’hydrophobie  et  une  forte  midriase. 
Envoyé  d’urgence  à l’]iô])ital  Cottolengo,  la  maladie  alla  en  pro- 
gressant et  il  y mourut  h‘  2 janvier  à midi  30  minutes,  pré- 
sentant tous  les  symptômes  classiques  de  la  rage  comulsive, 
constatés  par  l’un  de  nous  et  par  plusii'urs  médecins  de  l'hôpital. 
Des  morceaux  de  la  corne  d'Ammon.  du  cerveau  et  du  cervelet. 
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lurent  examinés  par  la  niélhode  Yolpino  et  par  celle  du  docteur 
Mann,  mais  toujours  avec  un  résultat  négatif.  Lien  que  les  exa- 
mens fussent  répétés  jusqu’à  épuisement  des  morceaux.  Deux 
lapins  avaient  été  inoculés  avec  des  morceaux  de  substance  ner- 
veuse et  ces  lapins  survécurent. 

Le  cas  est  intéressant  sous  différents  rapports.  D’abord  le 
chien  présentait  des  signes  certains  de  rage,  et,  malgré  cela,  les 
lapins  inoculés  avec  des  morceaux  de  bulbe  du  chien  ne  soiR  })as 
morts  enragés.  Un  tel  fait  a déjà  été  noté;  un  petit  nombre  pour 
cent  de  lapins,  inoculés  avec  des  morceaux  de  cei*veaux  certai- 
nement rabiques,  ne  meurent  pas  de  la  rage,  tandis  (|ue  d’autres 
ont  une  période  d'incubation  très  longue,  dépassant  celb*  de  trois 
mois  où  ils  restent  ordinairement  en  observation.  Ainsi  le  pro- 
fesseur Bordoni  Uffreduzzi  a vu  mourir  de  la  rage  un  lapin  ino- 
culé du  virus  des  laies,  203  joui’s  après  l’inoculation. 

11  est  arrivé  aussi  ({ue  deux  lapins  injectés  survivent,  tandis 
(jue  deux  autres,  au  contraire,  inoculés  dix  ou  quinze  jours  après 
avec  le  meme  cerveau  tenu  en  glycérine,  meurent  ave(*  les 
symptômes  classi(jues  de  la  rage. 

Les  lapins  inoculés  avec  le  cerveau  très  frais  de  Teidant  m* 
sont  {)as  morts  non  plus  de  la  rage;  mais  ce  qui  est  le  plus  inex- 
j)licable,  c’est  de  n’avoir  pas  trouvé  dans  et*  cerveau  les  corps 
du  docteur  Negri,  alors  que  fous  les  auteurs  qui  s(‘  sont  occupés 
du  sujet  les  ont  constamment  trouvés  dans  l(‘s  cerveaux  humains  : 
Negri,  dans  un -cas,  Daddi,  dans  trois.  Face,  dans  quatre,  Bar- 
tarelli  et  Yolpino  dans  un  cas,  et  Lina  Luzzani,  aussi  dans  un 
cas. 

Nous  notons  le  fait  sans  cberclier  à l'expliquer. 
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EXPLICATION  DE  LA  PLANCHE 


" Fig.  1.  — Cellule  nerveuse  de  la  corne  d’Anrmion  d’un  lapin  enragé. 

Fig.. 2.  — — — — — d’un  veau  enragé. 

Fig.  3.  — — — — — d’un  lapin  enragé. 

D’après  le  docteur  Bandini,  Contributo  alla  conoscenza  dei  corpi  di 
Negri  nella  rablia.  — Archivio  per  le  Scienze  Mediche^  1904. 

Fig.  4.  — Section  de  la  corne  d’Ammon  d’un  enfant  enragé  (d’après  Lina 
Luzzani),  11  parassita  specifico  ni  un  caso  di  rabbia  nell’  uomo,  Arch.  p.  le 
SC.  Mediche,  1904. 

Fig.  5.  — Section  du  cervelet  d'un  enfant  enragé  (même  origine  que  la 
figure  4). 

Fig.  6.  — Section  d’un  ganglion  du  nerf  vague  d’un  enfant  enragé  (même 
origine  que  les  figures  4 et  5). 
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mMmiB  IVÏECTIFn  K la  miOA 

ET  ÉRVSIPÈL-E  DE  RIO 

Par  le  TIIIROUX 


La  (jücslion  de  reiidëmicilé  de  la  peste,  dans  POuganda,  et 
les  rapports  de  cette  atfectioii  aA  ec  différentes  maladies  consi- 
dérées jusqu'à  présent  connne  lui  étant  toutàiait  étrangères, 
font  naître  tous  les  jours  de  nouveaux  traA^aux.  C’est  ainsi  que 
dans  le  numéro  du  17  septembre  \^M)i^(\\xBrttish  medical journal^ 
jr'Cantlie  signale  la  coïncidence  fré(|uente  de  l’apparition  des 
I)ul)ons  dits  climatiques  et  des  épidémies  de  peste,  coïncidence 
constatée  sur  le  Volga  en  1^77-78,  en  Chine  en  1894,  à Hong- 
Kong  en  1893-94.  Il  rappelle  ce  fait  que  Koch,  en  1896,  d’après 
des  préparations  (ju’il  avait  reçues  d’une  région  de  l’Est-Afri- 
cain  allemand,  située  au  sud  du  lac  Victoria-Nyanza,  conclut 
que  la  peste  sévissait  dans  cette  région;  or,  de  nombreux  explo- 
rateurs, (]ui  ont  récemment  travers(‘  des  contrées  voisines,  ont 
pu  rapporter  de  semblables  préparations  sans  y avoir  jamais 
observé  de  vraie  peste.  D’autre  part,  les  bubons  climatiques  sont 
signalés  de  tous  cotés  dans  les  régions  voisines  : sur  la  côte 
orientale  d’Afri(|ue  depuis  Zanzibar  au  nord,  dans  l’Ouganda 
(Loav)  et  même  dans  le  nord  de  la  Nigérie  où  ils  seraient  d’im- 
portation ré‘cente.  J.  Cantlie  conclut  de  la  façon  suivante  : « Je 
suis  plus  (jue  jamais  conv^amcu  (jiie  la  maladie  appelée  bubon 
climatique  est  une  infection  spécifique  qui  se  rattache  à la  peste, 
et  qu’elle  représente  la  véritable  pestis  rnhior  de  nos  traités,  » 
Dès  1898,  dans  un  de  ses  rapports  sur  la  peste  endémique  de 
l’Est-Africain  allemand  ’,  Koch  s’exprimait  en  effet  ainsi.: 
((  D’après  les  renseignements  des  missions  du  Budu  (partie  la  plus 
méridionale  de  l’Ouganda),  la  peste  existe  depuis  longtemps 
dans  cette  contrée;  pendant  le  règne  de  M’tessa,  elle  a ravagé 
la  capitale  du  Budu,  actuellement  on  ne  la  rencontre  plus  qu’à 
l’état  sporadique  dans  cette  province,  dans  laquelle  elle  est 
endémique  depuis  30  ou  40  ans.  » 

1.  Koch,  Reise  Berichte  über  Rinderpesf,  Bubonenpest  in  Indien  und  Est 
Afrika,  Tsé-tsé  oder  Siirra-Krankheit,  Texas- (ie.ber,  t7'opisitu  malaria^  Schwarz- 
wasser  fieber,  Berlin,  1898, 
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Christ.y  % en  1903,  signale  egalement  (|iTil  a observé  dans 
cette  même  région  du  Biidu  un  foyer  endémique  de  peste 
bubonique.  D’après  cet  auteur,  dans  cette  contrée  dans  laquelle 
les  épidémies  de  peste  sont  fré([uentes,  pia'sque  tous  les  indi- 
gènes sont  porteurs  de  volumineux  ganglions  parotidiens  ou 
sous-maxillaires,  et,  dans  certaines  localités,  il  est  même 
difficile  de  trouver  des  sujets  (jui  ne  soient  pas  pourvus  de 
semblables  bubons,  siégeant  le  })lus  ordinairement  à Tangle 
du  maxillaire  inférieur.  Cette  liypfudropliie  ganglionnaire  n’est 
pas  accompagnée  de  fièvre,  elle  ne  se  rapporte  pas  à la  trypano- 
somiase d’après  Christy,  ([iii  semble  assez  disposé  à l’attribuer 
à une  forme  spéciale  de  peste. 

Nous  rappellerons  ici  (jue,  parmi  l(‘s  cas  dans  lcs(juels  ont 
été  recueillies  les  préparations  exami né(‘s  par  Koch  et  reconnus 
pour  être  des  cas  de  peste  sporadi([ue;‘  se  trouvaient  trois 
bubons  inguinaux  et  un  bubon  situé,  comme  ceux  signalés  par 
Cbristy,  à l’angle  du  maxillaire  inhhâeur. 

Dans  un  rapport  qui  a été  très  critiqué,  et  que  nous  avons 
publié  en  1809  - sur  l’alfection  conniuî  à la  Réunion  sous  bi 
nom  de  lymphangite  infectieuse,  nous  avons  rattaché  à la  peste 
cette  maladie  appelée  aussi  vulgairement  ((  maladie  des 
glandes  »,  et  nous  avons  émis  l'idée  ([ue  la  peste  existait  à 
l’état  endémi(jue  dans  notre  colonie  depuis  1808  et  peut-êtr(‘, 
depuis  plus  longtemps.  « La  lymphangite  infectieuse  ou  maladie 
des  glandes,  disions-nous  en  1899,  (‘st  connue  de  vieille  dat(î 
à la  Réunion  ainsi  qu’à  Maurice,  et  la  description  clinique 
qu’en  donnent  en  1877  Yinson,  en  1879  Mazaé  Azéma  send)h‘, 
bien  correspondre'  'à  une  description  clinique  de  la  peste. 
Il  est  évident  ({ue,  sous  le  nom  de  lymphangite,  on -a  autrefois 
confondu  à la  Réunion  nombre  de  maladies  dont  l’étiologie  est 
essentiellement  dilférente  : écrouelles,  » adéno-lympbocèle, 
lymphangite  éiysipélateuse- à streptococpies,  et  cependant,  dans 
quelques  cas,  les  symptômes  observés  semblaient  si  bien  cor- 
respondre à ceux;  de  la  peste  (|ue  certains  praticiens  fort 
clairvoyants  avaient  désigné  l’alfecîion  sous  le  nom  de  jietite 
peste.  » 

1.  Christy,  R.  S.,  Reports  of  the  sleepiuQ-sickiiess  commission,  n°  III, 

nov.  1903.  . 

2.  Thiroux  Rapport  sur  la  lymphangite  infectieuse  de  la  Réunion,  Ann.^ 
d'hyg.  et  de  méd.  çol.,  1899,  p.  513. 
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La  lymphangite  infeclieuise  de  la  Réunion  a été  très  fré- 
(|uemment  rapprochée  de  rérysipèle  de  Itio,  Cette  dernière 
atfection  est  très  coininiine  au  Rrésil  où  elle  porte  aussi  le  nom 
d’érysipèle  blanc.  D'après  Vautrin.  Spillmann  et  Ganzinotti  L 
elle  est  caractérisée  par  des  tuméfactions  de  la  peau  et  du 
tissu  cellulaire  sous-cutané,  consécutives  à des  angioleucites 
profondes,  et  ne  peut  être  confondue  avec  l'érysipèle  vrai.  Pour 
Le  Roy  de  Méricourt  Corre  " et  Manson  ^ , on  a confondu  sous 
la  môme  dénomination,  de  l't^rysipèle  vrai  et  des  poussées  de 
Ivmphangite  dues  à la  filariose. 

Achalme  qui  a observé  un  cas  d’érysipèle  blanc  à strepto- 
coques, proteste  contre  la  campagne  entreprise  par  quelques 
auteurs  contre  la  dénomination  donnée  à la  maladie;  il  recon- 
naît cependant  que  l’érysipèle  à streptocoques  est  excessivement 
lare  sous  cette  forme. 

Sous  le  nom  d’érysipèle  blanc,  comme  sous  celui  de  lym- 
phangite infectieuse,  on  a évidemment  décrit  un  grand  nombre 
d’aflections  des  voies  lymphatiques,  et  d’adénites  d’origine  très 
différente. 

Cependant  l’érysipèle  do  Rio  est  une  maladie  grave,  occa- 
sionnant une  mortalité  bien  supérieure  à celle  que  causent 
rérysipèle  à streptocoques  et  la  filariose,  et,  pour  certains 
ailleurs,  dans  quelques  cas  ses  symptômes  si*  l approcberaient 
singulièrement  de  ceux  de  la  peste. 

La  conception  de  l’endémicité  de  la  peste,  dans  de  nom- 
breuses régions  autres  que  les  foyers  anciennement  connus,  et 
la  conservation  du  bacille  de  Yersin  en  dehors  du  sol  et  de  cer- 
lains  rongeurs  (rat  ou  Arctoinys  ^o^nc),sur  rbonnne  lui-même. 
cb(‘z  lequel  elle  peut  déterminer  des  affections -aiguës  ou  cliro- 
in(|ues,  autrefois  considérées  comme  étrangères  h la  peste,  se 
montre  tous  les  jours  plus  exacte.  Nous  sommes  heureux  de 
voir  ainsi  se  confirmer  l'opinion  que  nous  avons  émise  en  1899 
à [)ropos  de  la  lymphangite  infectieuse  de  la  Réunion;  opinion 
(jui  avait  été  trouvée  à cette  époque,  par  quelques  observateurs, 
un  peu  trop  contraire  aux  anciennes  classifications  nosologiques. 

1.  Dict.  Dechambre.  — Art.  Erysipèle. 

2.  Dict.  Dech.\mbre.  — Art.  Brésil. 

3.  Gorre,  Maladies  des  pays  chauds. 

Manson,  Tropical  diseases. 

ü.  Achalme,  Considérations  pathogéniques  et  anatomo-pathologiques  sur 
rérysipèle.  Paris,  1893, 

Le  gérant  : G.  Masson. 

Sceaux.  — laipriiiiene  Gliaraire. 
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Recbeiches  morphologiques  et  expérimentales 

SUR  TRYPANOSOMA  PADDÆ 

(LAVERAN  et  MESNIE) 

Far  le  I)*-  ÏMlUorX 

MÉDECIN-MAJOR  DE  CI.ASSE  DES  TROUPES  COLONIALES 
Av(>c  la  l’IaiiclM!  IV, 


DtVoiivurt  par  Levadili  dans  lu  saiip  d’un  padda  ( Paddaorj/- 
zlvord)  acliutu  à Paris,  eu  trypanosome  a (‘{(‘décrit  pai*  Lav(‘Taii 
(ît  Mesnil  (jiii  lui  ont  donm*  l(‘  nom  d(‘  Jft/pd  uosotna  paddft* 

(]e  parasite,  ainsi  ({m‘  le  font  r(‘mar(jm‘r  c(‘s  auteui’S,  est,  ranî 
chez  le  padda  ; l'un  d'(‘ux  ayant  (‘xamim*  un  tr(‘8  ^rand  nonihni 
(le  ces  oiseaux  au  coui’s  des  (dudes  ((u'il  a fait(‘s  sur  l(‘s  llaltr- 
ridhun  et  ne  l'ayant  jamais  r(‘nc()ntr(u 

MORPHOLOGIE  DE  TRYPANOSOMA  PADDÆ  DANS  LE  SANG  DES  OISEAUX 

Trojpunosoina  paddæ  inesur(‘  50  à iO  ;j.  d(‘  loni;  sui*  5 [a  à7  a 
Me  large.  11  est  fusiform(‘  (d  S(‘  t(‘rnnn(‘  à sa  pai’lie  anterieunî 
par  un  ilagelle  très  court  ; l(‘  cor|)S  (‘st  très  eftih*  en  avant,  le 
jjroloplasnia  accompagnant  le  llag(‘ll(‘  pr(‘S(pie  jus(pi'<à  son  (‘xtr(*- 
inilé  libre.  « La  partie  post(n*i(‘ur(‘  (‘st  (•gal(‘inent  très  (‘flil(d‘,  ell(‘ 
est  comparable  à l’extriMniti*  ant(‘ri(‘ur(‘  par  sa  lin(‘ss(‘,  si  bi(‘n 
qu’en  dehors  de  la  constatation  d(*  la  prés(‘nce  du  llagelh*.  et 
de  la  membrane  ondulant(‘,  il  (‘st  difb(‘ile  de  distingu(‘r  les  extir- 
mitès  rune  de  l'autre. 

Le  corps  du  parasite  moidr(‘  ([uel(|ues  tiiu's  granulations  et 
■ de  légères  stries  longitudinal(‘s.  Le  noyau,  situé  à la  partie 
1.  La  VE  R AN'  et  Mesnil,  Trypanosomes  et  Trypanosomiases.  l*aris,  lUüi. , ^ 
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inoyenno.  îM'niVmio  (h's  gi’jinulalions  (‘liioiiialifiiios îisscz  volurni- 
iieiises.  (i(‘s  granulalions  soni  plus  alioiulaiiD'S  à la  p(‘i-iplH‘ric‘, 
il  s’onsuit  (Jih*.  1(‘  iiovau  ])r<‘S(‘nt(‘  dans  l'dgiori  un(‘ 

])liis  fonr(‘(‘  (|ui  va  (mi  s(‘  d<‘g’i-adaul  ins(‘nsil)l(‘nuMil  V(‘i-s  lo  contre 
(|iii  est  plus  clair.  I 

En  avant  et  on  arrioia*  du  noyau,  on  ol)S(‘rvo.  tuais  soulô- 
in(‘nt  dans  l(‘s  jtia'parations  color(*os  d'uno  façon  pou  intonso, 
2 (‘spacos  clairs,  à contours  mal  ddliuis.  ayant  la  formo  doim'- 
nis([uos  (msorrant  1(‘  karyosonio.  L’ospac(‘  clair  posidritmr  s’(‘t(‘nd 
souvent  du  cùto  du  cfuitrosoine  v(‘rs  l(‘(|U(d  il  sonil)l(‘  onvoycu* 
lino  sort(*  dt‘  prolongoinont.  (k‘S  ospac(‘S  clairs  n(‘ constituent  pas 
dos  vacuoles.  c(‘  sont  dos  parties  protoplasmitjuos  peut  clironio- 
pliilos. 

Le  conti'osomo  est  .ares,  ari'ondi.  il  so  co]oi(‘  d'une  façon 
très  intense  en  violet  foncé.  Il  estsitm*  à peu  pi'èsà  mi-distance- 
du  novau  et  de  l'exti-émité  postéia'eure,  (|uel(jU(d‘ois  il  est  plus 
lajiproclié  du  noyau. 

La  memliram*  ondulante  est  minc(‘  (d  1(‘  llag’elk*  (jui  la 
borde  ne  pia'stmte  (ju’une  très  jxdite  ])ortiou  d(‘  libre.  J ix  o h 

6 [A. 

]j(‘  novau.  la  membrane  ondulante  (d  b‘  llaji(dl(‘  sont  diftici- 
bmient  coloi*ables  parles  méthodes  ordinaires,  on  obtient  néan- 
moins des  résultats  satisfaisants  en  colorant  ])ar  la  méthode  de 
Laveran.  à Fétuve  à paraffine  à od®.  di'^. 

Multiplication.  — Les  fmanes  de  multiplication  ne  s’obser- 
vent que  (du‘z  ](‘S  ois(‘aux  ti'ès  infectés.  La  division  est  longitu- 
dinale, presque  toujours  binaiia»,  il  n'y  a jamais  de  division 
multiple.  Le  parasit(‘  S(‘  divis(*  1(‘  plus  ordinaiiaunent  en  deux 
parties  égales  : (jindqmd'ois,  mais  plus  l'aiaumuit,  il  se  reproduit 
par  division  inégale. 

Au  début,  le  centi*osome  s’élargit  et  prend  ras])ect  fusifornu^ 
en  meme  temps  la  base  du  flagelle  s’épaissit.  Elle  présente  à cc 
stad(‘  Faspiud  d’une  dilatation  piriforrne  et  sendile  (jiielquefois 
séparée  du  centrosome  ])ar  un  petit  espaci*  clair  (pl.  IA",  fig.  2). 
Plus  tard  le  flagadle  connmmce  à se  diviscu*,  vu  même  temps 
qu’il  se  produit  une  segmentation  du  centrosonn^  et  du  noyau 
(j)l.  IV,  fig.  d).  La  division  s’acc(*ntuant,  on  observe  la  division 
égale  fpl.  lY,  fig.  i)  ou  la  division  inégale  (pl.  lY,  lig.  d).  ’ 

Dans  cett(‘  dernière  figure,  on  voit  très  nettement  l’extré- 


TRYPANOSOMA  PADDÆ 


67 


iiiilr  libre  du  flag-elle  du  plus  petit  parasite  tuuei’ger  en  dehors 
de  la  uieiuhrane  ondulante  du  parasite  primitif. 

On  observe  quelquefois  dans  la  multiplication  de  Tri/pano- 
soma  paddæ  des  irrégularités  : c’est  ainsi  (jue  nous  avons  pu 
observer  des  formes  (b^  division  égale,  dans  les(|uelles  on  trou- 
vait 2 centrosomes,  1 tlagelle divisti  pres(|ue  jusqu’à  son  extré- 
mité et  1 noyau  unique,  dont  la  s(‘gmentation  n’était  })as  tuicore 
commencée. 

Al.  Laveran  a aussi  obsi'rvé  des  formes  de  division  renfer- 
mant 3 noyaux. 

Af/f/lulf nation.  — On  peut,  dans  le  sang  d(‘s  ois(‘aux 

très  infectés,  provocjuer,  par  l’addition  d’um‘  goutt(‘  de  sang 
d’un  oiseau  cluv.  le(juel  l’inlection  (‘st  guérie,  ou  très  aucicmne 
et  très  atténuée,  la  formation  de  rosac(‘s,  semblabl(‘s  h celles 
(|ui  ont  été  observées  })ar  Laveran  (‘t  Alesnil  dans  la  trypano- 
somiase du  rat.  Ces  rosaces  sont  formées  de  trv|)anosomes  réu- 
nis par  leur  extrémité  postérieurt‘ ; les  nagelb‘s  i‘(*staiit  libres 
et  mobiles  à la  piu  ipbérie.  Le  stu  uin  (b'spaddas  muifs  n’(‘st  pas 
agglutinant. 

L’agglutination  peut  aussi  st‘.  produiin;  natur(db*m(‘rü,  sans 
addition  de  sang  d’ois(‘au  pnàMMiemment  infecté,  et  nousjivons 
fréquemment  observé  chez  d(‘s  {)addas,  dont  b‘  sang  contenait 
de  très  grandes  ({uantités  d(‘  })arasit(‘s,  le  pbénomèm»  de  l’auto- 
agglutination signalé  par  Li-ancis  (‘t  par  Laveran  (‘t  Alesnil  pour 
Trypanosoma  Lewisi  ‘ . 

Nous  n’avons  pas  remanjué,  comme  c(*s  aut(‘urs,  (jue  ce 
phénomène  précédât  de  (juebjues  jours  la  disparition  complète 
des  parasites  dans  le  sang  des  ois(‘aux  ; mais  il  faut  considércM* 
(|ue  Trypanosoma  paddæ  ne  disparait  jamais  rapideimuit  clu‘z 
les  oiseaux,  on  le  retrouve  encor(‘  après  3 et  4 mois.  Il  nous  a 
cependant  semblé  que,  lors(ju’on  observait  le  phénomène  de 
l’auto-agglutination,  le  nombre  des  parasites  diminuait  plus 
rapidement  (jue  dans  d’autres  cas. 

Résistance  du  parasite  dans  le  sany  citrate.  — Trypano- 
soma paddæ  ne  vit  que  peu  de  temps  dans  le  sang  mélangé  à de 
l’eau  citratée  à 1 0/0;  à la  glacière,  à 22^  ou  à 33'%  il  meurt 
en  30  heures  alors  qu’il  se  conserve  très  longtemps  dans  les 


1.  Laveran  et  Mesnil,  loc.  cit. 


i\H  ANiNALKS  DK  I/INSTÏTUT  PASTELU 

culUiros.  L'eau  oitrateo  èire  iiii  inilieu  peu  favorable  au 

parasit(‘. 

CULTURKS 

Le  inilieu  (jue  nous  avons  employé  pour  obtenir  <b‘S  cultures 
(b‘  rn/panosoma  padchp  est  un  milieu  analo^in*  à C(‘lui  qui  a 
été  indiijué  par  Xovv  (‘t  Mac  Neal  pour  la  culture  de  T rypano- 
sonia  Leicisi. 

A de  la  gélose  nutritive  ordinaire  contenant  seulement  une 
])ro|)ortion  doubl(‘  d'agar  et  ainsi  composib*  : 


Macération  <le  viande.. 

J.  000  jurammos. 

Peptono 

10  — 

Sel  marin 

d — 

Afïar 

;io  — 

nous  ajoutons,  avant  refroidissement,  vers  40®,  une  quantiti' 
égale  ou  1 volume  1/2  de  sang  d’oie  soigneusement  défibriné. 
Les  tubes  sont  inclinés  et  on  les  laisse  sécher,  inclinés.  24  heures 
à la  température  du  laboratoire.  On  les  munit  ensuite  de  capu- 
chons de  caoutchouc  et  on  les  met  à l’étuve  à 37®  dans  la  posi- 
tion verticale.  Au  bout  de  24  heures  on  peut  ensemencer  b* 
sang  du  padda  recueilli  purement  dans  le  cœur,  dans  l’eau  tb' 
condensation  qui  s’est  rassemblée  dans  le  fond  du  tube. 

Nous  avons  essayé  tout  d’abord  d’un  milieu  au  sang  de 
pigeon  préparé  de  la  même  façon.  Dans  ce  milieu.  Trypano- 
.soma  paddæ  est  l'esté  mobile  pendant  9 jours,  mais  il  ne  s’est 
|)as  développé. 

Dans  l’eau  de  condensation  de  la  gélose  au  sang  d’oie. 
Trypanoüoma  paddæ  commence  à se  multiplier  au  bout  de  8 à 
9 jours,  quelquefois  la  cultui'e  est  plus  longue  à se  développer. 
Elle  devient  abondante  entre  le  12®  et  le  lo®  jour.  On  commence 
à ce  moment  à y rencontrer  de  nombreuses  formes  d’involu- 
tion.  Les  trypanosomes  conservent  leur  mobilité  pendant  plus 
de  49  jours  dans  ces  cultures. 

Nous  avons  obtenu  3 passages  successifs  par  réensemence- 
ment d’une  parcelle  de  la  culture  précédente  au  moyen  d’unlil 
de  platine,  et  la  quantité  très  minime  des  trypanosomes  réen- 
semencés de  cette  façon,  nous  permettrait  d'assurer  qu’il  y a 
réellement  culture  et  non  conservalion  des  trypanosomes,  si  les 
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formes  de  division  que  nous  avons  observées  n’étaient  pas  suf- 
lisantes  pour  démontrer  (ju’il  y a réellement  reproduction  très 
active. 

MORPHOLOGIE  DE  TRYPASOSOMA  PADDÆ  DANS  LES  CULTURES 

Examen  à V état  frais.  — Dans  les  cultures  jeunes,  les 
trypanosomes  examinés  à l’état  frais  entre  lame  et  lamelle  ou 
en  goutte  suspendue,  se  montrent  comme  des  corps  fusiformes, 
transparents  et  plus  ou  moins  granuleux. 

Ils  présentent  (juelquefois  des  taches  très  r(‘fringentes,  bien 
délimitées,  (jui  ligurent  le  noyau.  Leur  extrémité  antérieure  est 
munie  d’un  llagelle  souvent  deux  fois  plus  long  (pu*  leurcorps. 
On  n’observe  pas  de  traces  de  la  membrane  ondulante. 

A côté  (b‘.  formes  Aermiculaires  très  étroites  mesurant  h 
peine  1 g o de  lai-ge  (lig.  1),  on  retrouve  des  formes  beaucoup 
plus  larges  mesurant  jusipi’à  4 g (lig.  2). 

Os  dernièiT'S  sont  assez  fréijueimmMit  muniics  d(‘ 2 llagellcLS 
(‘t  l’on  observ(‘  souvent  h leur  intérieui*  2 (‘spa(*(‘s  Irès  l’éfrin- 
gents  figurant  2 noyaux  (lig.  3). 

D’autres  fois  on  i*emar((ue  d(*s  form(‘s  gibintes  alh'ignant  le 
doub!(‘  de  la  longinmi-  des  foi  iues  moyennes  (‘t  souvcuit  (‘nvoit‘ 
de  division  (lig.  4). 

Dans  les  vieillies  culturivs,  v\  (bqà  après  1 b jours,  on  obsei*ve, 
vi\  didiors  (b‘  C(‘s  formes.  (b‘  nombrmises  formes  d’involution 
et  l’on  peut  y retrou vei*  tous  les  degi'és  du  })assag(‘  de  l’état 
fusiforme  à l’état  spliériipu'. 

\a'  parasit(‘  si*  nudle  d’aboi-d  <à  son  extrémité  antériiuire,  au 
niveau  de  la  bas(‘  du  llagelle  (9  il  prend  l’aspect  d’un  boebet 
d’eufant  (lig.  5). 

Quelquefois,  il  subsiste  um*  p(‘tit(‘  dilatation  à riextrémiti' 
jiostérieure' du  corj)s  aminci  du  trypanosoim^  (jui  peut  alors  olfrii* 
la  forme  d’baltèri's  (lig.  b).  La  jnirtie  postériimre  pmit  siMléta- 
cher,  nous  croyons  (ju’il  y a là  un  pbénomène  d’involution 
(‘t  non  une  reproduclion  par  si'gnuMitation  ti’ansviu'sab*.  Dani- 
lewsky ‘,  (jui,  nous  le  pensons  comim‘  Lavivran  et  3I(‘snil“,a 
vraisemblablenuMit  obtimu  en  1889  dt‘  viuatabbes  cullui’es,  a 

].  Damlewsky,  Nouvelles  n cherches  sur  les  parasites  du  sang  des  oiseaux. 
KarkofT,  188U. 

± Lavehan  et  Mesnic,  (oc.  rit. 
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Trupnnosoina  paddiv  cxaiiiiin-  à Irais  dans  les  eiiltnrùs. 

1 et  Formes  lltn'petomonna.  — Foi  im'  (dd  division.  — i.  Forme  forante  en 
voie  de  division.  — 5,  G et  7.  Formes  en  lioeliet  ou  en  haltères.  — 8,  1),  10  et  11. 
Formes  ari’ondies.  — 1-,  13  et  J 5.  Dilatation  du  tlaj4('lle.  — 13,  Aspect  moru- 
laire.  (Grossissement,  :2,000  diam.  en\iron.) 
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sig'iialé,  dans  des  fonin^s  d’iiivolution  du  trypaiiosoiue  d(‘S  gre- 
nouilles. la  séj)aratioii  par  éli'augleiueut  graduel  de  corps  splié- 
l iques  plus  ou  moins  gros  (jui  sionhlent  bien  correspondre  à ceux 
(jue  nous  avons  observés  et  qu’il  a re[)résentés  dans  la  planche  3, 
ligure  7d  (b*  son  mémoire. 

Dans  d’autres  cas,  l’extrémitt*  posl(‘rieure  du  parasite  s’amin- 
cit de  plus  eu  plus  (lig.  7j,  et  (die  arrive  même  à S(î  résorber, 
le  trypanosome  olfraut  alors  rasp(‘ct  piriforme  ou  arrondi 
(lig.  8,1).  10,  11). 

lies  Idnmcs  roiubis,  comme  b*s  formes  en  bocbet,  peuvent  se 
diviser  (*t  pi'éseider  '2  llagadbcs. 

L(‘s  parasil(*s  arrondis  et  (ju(d(jU(d‘ois  les  parasites  fusiformes 
peuvent,  pi-incipalenient  dans  b's  cultures  très  âgées,  oüVir  l’as- 
pect moi‘ulair(*,  (amas  de  petites  s|)bères  très  réfringentes,  de 
dimensions  cà  |)eu  près  égales,  (d  ressemblant  beaucouj)  aux 
grosses  granulations  d’un  buicocvte  éosinopbilé)  (lig.  15). 
Nous  pmisons  (jue  cette  segimmtation  du  protoplasma  du  para- 
site représenli*  peut-êtr(‘  le  (bduit  d’un  (‘nkysternent  et  l’appari- 
tion de  forim's  de  résistama*.  (adte  opinion  semble  corroborée 
par  c(‘  fail  (|ue  les  très  voisins  des  t!*yi)ano- 

somes  (‘t  surtout  de  leurs  forim‘s  de  cultuiavs,  possèdcmt  d(‘S 
formes  d(‘  r(‘sistance  analogues  R 

On  observ(‘  souvent  eidin  (du*/.  l(‘s  trypanosomes  provenant 
de  cullur(‘s.  soit  dans  la  conliimilé  du  llag(dle,  soit  à son  extré- 
mité. une  dilatation  (|ui,  d’aboi'd  ti*ès  réfringente,  devient  assez 
rapidtamml  granuleuse  (lig.  \2.  13,  14). 

L(‘S  diimmsions  de  7^r(//j(uiosom(i  paddœ  dans  l(‘s  cultunas 
sont  un  p(*u  plus  petites  ({U(‘  c(db‘s  (|u’il  préseide  dans  1(‘  sang 
des  ois(‘aux.  les  formes  loiigmcs  mesurent  en  ellet  de  12  à 30  a 
de  long  sni-  1 a 5 à 5 a de  large*  : les  dimensions  moyennes,  l(*s 
plus  connm'im*s,  étant  de  20  a de  long  sur  3 g de  large. 

Les  foi-jm‘s  rondes  mesui*(‘nl  de  0 à 15  g de  diamètre. 

2^  Exdntrn  des  préparations  colorées.  — Ces  préparations 
sont  assez  délicates  h obtenij*.  (‘ii  etfet  les  liquides  de  culture*, 
sont  bl(*n  moins  facilement  colorables  que  le  sang.  Suivant  le‘.s 
conseils  de  :M.  Laveran,  nous  sommes  arrivés  à obtenir  de*, 
bonnes  préparations  en  étalant  le  liquide  de  culture  en  couche 
très  mince  au  moyen  de  la  tranche  d’une  carte  de  visite.  Les 
1.  Ckowazek.  a.  d.  Kais.  Gesutidheitsamte,  t.  XX,  f.  3,  lUOi,  p.  iiO. 
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prt'paratioiis  «loivrnt  àfrt*  soi^iuaiscnicMit  lixtW‘S  à l’alcool  absolu . 

Nous  avons  (‘luploycU  pour  la  coloration,  b*  proccdc  de  Lavc- 
ran  à l'éosiiK'-bleu  RorrrL  tannin.  Après  coloration,  le  proto- 
plasina  des  parasites  provenant  des  cultures  apparaît  teinté  en 
bleu  d’une  façon  inéi>ab‘  et  connne  marbrée  ; il  renferme  des- 
granulations  (juebjuefois  assez  volumineuses.  Le  noyau  et  le  fla- 
gelle se  colorent  cm  violet-lilas  (*t  le  camtrosome  en  violet  foncé. 

En  examinant  les  })réparations  faites  de  la  façon  (jue  nous 
venons  d’indi(juer,  on  (‘st  immédiatement  frappé  dtî  l’aspect  par- 
ticulier des  formes  longm‘S.  dans  l(‘S(|uelles  le  noyau  est,  le  plus 
souvent,  très  raj)proclu‘  de  l’extrémité  antérieure.  Le  centrosome 
est  situé  entre  le  noyau  et  ccdte  (‘xtrémité  antérieure,  et  fré- 
(juemment  accolé  au  noyau.  Il  manjue  le  point  de  départ  d’un 
llagelle  libre  sur  pres(|ue  toute  son  étendue  et  souvent  très  long. 

En  somme,  b*  C(‘ntrosorm‘  s'b'st  déplacé  dans  le  nouveau  para- 
site que  nous  r(‘trouvons  dans  les  cultures,  de  postérieur,  il  est 
devenu  antérieur,  entraînant  avec  lui  le  flagelle.  Centrosome  et 
flagelle  semblent  avoir  glissé  le  long  du  corps  du  trypanosome 
<!omme  les  deux  règb‘s  d’un  v(‘rnier  glissent  Uune  sur  l’autre,  la 
membrane  ondulant(*  étant  {)ar  conséquent  supprimée  et  le 
llagelle  libéré  sur  une  étendue  égal(‘  à sa  longueur. 

Le  voisinage  de  l’extrémité  antérieure  et  du  noyau,  ainsi  que 
la  situation  du  centrosome,  toujours  placé  entre  les  deux,  don- 
nent au  parasite  un  aspect  (jui  le  rapproche  plutôt  des  Ilerpeto- 
monaa  que  des  trypanosomes  (pi.  IV,  fig.  6 et  7). 

Les  formes  normales  et  les  formes  d’involution  sont  celles- 
que  nous  avons  dtb*rites  en  parlant  de  l’examen  à l’état  frais. 
Dans  les  parasit(‘s  arrondis,  comim‘  dans  les  parasites  fusiformes^ 
le  centrosoim*  est  toujours  situé  (‘nti*(‘  b‘  novau  et  l’extrémité 
antérieure  du  ccMt'  du  flagelle  (pl.  IV,  tig.  b,  7,  8,  b,  10  et  11). 

Les  fornu's  cà  gi*oss(‘s  granulations  st‘  montrent  composées  de 
sphères  incolorabb's,  serré(‘s  b‘s  unes  contre  les  autres,  entre 
lesquelb's  on  apeiroit  b‘  protoplasma  coloré  en  bleu  (0  de  grosses 
granulations  cbromati((ues.  Ces  formes  ne  renlerimuit  pas  d(' 
noyau  figuré  distinct,  le  noyau  S(‘mbb‘ avoir  tbdatcCO  avoir  sem(‘ 
ses  débris  dans  toute  l’étendue  du  parasite  (pl.  IV.  lig.  21  ).  Peut- 
être  peut-on  assimiler  ces  débris  nucléaires  à ce  (|ue  les  auteurs- 
Allemands,  à la  suite  de  H.  lïertwig  U,  ont  appelé  des  cbroïiiidies.. 

1.  R.  tlEiiTwici.  Arch.  f.  Protistenkundc,  t.  I,  11)02,  p.  1. 
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L^éclatement  nucléaire  semble  précéder  la  division  protoplasmi- 
que et  Pon  peut  observer  des  parasites  sans  noyaux,  renfermant 
des  granulations  cliromatiques  en  grand  nombre*  et  ne  présen- 
tant pas  encore  de*  division  protoplasmique  apparente  (pl.  I\', 
(ig.  20).  Nous  avons  dit  plus  haut  (jue  ces  fornu's,  particulière*- 
nient  communes  dans  les  cultures  très  ancienm‘s  n(>us  parais- 
saient être  des  formes  de  résistance*. 

La  petite*  sphère  ejue*  Ton  observe  que*l(jue*fois  sur  le  traje'tdn 
flagelle  ou  à son  extrémité,  e*t  (jue  nous  avons  signalée*,  d’après 
l’examen  à l’état  Irais,  se  colore  e*n  violet  lilas  etomme  le*  11a- 
gelle,  dont  elle  re*pre‘se*nte*  une  simple*  dilatation,  on  n’y  obse*]-v(‘ 
pas  de  différenciât  ion  (pl.  IV,  tig.  12). 

Multiplication  dans  les  cultures.  — Dans  les  culture's  de 
Trjfjjanosonia padd<r.  le*sforme*s  longue*s,  ce)nime*  le*s  formes  d’in- 
volution,  se  divise*nt  longiimlinaleme*nt  par  2 ou  par  4,  ne)us  n'a- 
vons jamais  obse‘rvé  de  division  impaire*,  ni  de*.  forme*s  de*  divi- 
sion multiple*.  Le*  plus  souvent  le*  ne)yaii  se*  segmente*  le*  pre‘mi(*r 
(pl.  IV,  lig.  12,  10  e*t  18),  cependant  ce  n’est  pas  une  règle  abso- 
lue et  l’on  obse*i've*  freapiemment  des  parasile*s  |)r(‘se*ntant  de*nx 
flagelles  comj)lète*me*nt  séparés  e*t  un  se'ul  ne)yau,  et  (pie*l(pie*fois 
même  un  se'ul  e*e*nti‘Osome*  (j)l.  INA  fig.  l.a).  Nous  avons  |)u  voii- 
e‘galement  un  parasite*  muni  de*  ejuatre*  flage*lle*s  e;t  de*,  (juatre* 
centrosomes,  e‘t  possédant  un  noyau  uniepte*  e*t  neen  se*gme‘nt(‘ 
(pl.  IV,  fig.  1!)). 

Aipirutination  dans  les  cultures.  — liosaces, — Loi*s(ju’<à  utn* 
e*.ultu]*e  de  Trj/panosonia  padda*,,  on  a joute*  une*  goutte*  du  sang 
d’un  oiseau  guéri  de  l’infection  ou  d’un  oiseau  de*j)uis  lofigtemps 
infe*cte*  et  m*  pressentant  plus  ejue;  de  i*are*s  parasite*s  dans  son 
sang,  l’agglutination  speH'ifiejue  se  jeroduit  e*t,  au  bout  de  '>  <à  I 
nnnutes,  tous  les  trypanosomes  sont  reunns  e*n  re)saces,  ave'c 
leurs  flagelles  tournés  vers  rextérie*ur.  Le*  séiann  eie‘s  paddas 
neufs  n’est  pas  agglutinant. 

Ije*  phénomène  de  l’auto-agglutination  (|ue*  nous  avons  signale* 
dans  le  sang  des  oise*aux  très  inlecte's  se*  re*tre)uve*.  dans  b's 
cultures.  Les  rosaces  n’v  sont  pas  rare*s,  e‘lle*s  sont  formeb's 
soit  d’edéments  ronds,  soit  el’éléme*nts  fusiforme‘s,  e*t  souvent  b's 
deux  y sont  mélangés,  elles  ont  ceci  de*  partie*ulie*r,  epie*  le*s 
flagelles  sont  toujours  tournés  du  ceUe*  de*  la  pen*ipben‘ie*.  , 

La  (juestion  de  la  disposition  des  rosae*e‘s  se*ndjle  avoir  une* 
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f('rtaint‘  imporlancc.  clh*  jiounail  peut-ôti'e  dans  ccitaiiis  cas, 
|)ci‘nn‘ttr(‘  la  diHV*r(Miciali()n  de  deux  trypanosomes  voisins,  d’a- 
j)rès  Scliaudinn'.  h's  trv[)anosoines  issus  d(‘s  ioiTiu'S  Halteri- 
(/iuni  s a^^lutimuaicmt  av(‘C  leur  lla^ell(‘  tourné  vers  le  centre, 
au  contraire  h's  trypanosomes  issus  de  He/namœ/ja  Ziomumt 
s'airjzlulineraitml  avec  l(‘ur  llagelh*  tourné  vers  r'extérieur. 

D'autre  part.  Novy  et  Mac  Neal  - signalent  (jue  dans  les 
cnil  lires  qu'ils  ont  obtenues  dt*  Ti'j/panoso/na  aviuni  ( l)anileAV- 
sUv)  ce  trvjianosome  piacsente  les  deux  formes  d'agglutination. 

La  différence  dans  la  disposition  des  rosaces,  nous  lournira 
plus  loin  un  des  cai-actères  de  dilférenciation  de  Trfjpanosoma 
paddæ  d'avec  TrppdJiosottia  aviuni.  aussi  nous  avons  cru  devoir 
insister  sur  ci'  point. 

INOCULATIONS  AUX  ANIMAUX 

1.  Inoculations  aux  paddas.  — Les  trypanosomes  des 
oiseaux  actindlement  connus  n'avaient  jamais  été  réinoculés  posi- 
li  veinent  jusqu'tà  rannée  dernière,  l'inoculation  du  T rypanosoma 
paddæ  fut  donc  le  premier  fait  d’inoculation  expérimentale 
d'un  trvjianosome  aux  oiseaux.  Depuis,  Novy  et  Alac  Ne-al  % 
ont  réussi  à réinocubu’  à des  serins  T rypanosoma  acium. 

D'ailleurs,  les  premiers  essais  d'inoculation  sont  toujours 
laborieux  et.  lorsijii'on  se  sert  d’animaux  naturellement  infec- 
tés, ou  qu’on  utilisi*  d(‘S  animaux  inoculés  depuis  très  long- 
lemps.  le  jiarasite  semble  réfractaire  aux  passages,  il  paraît  ne 
pas  pulliibn-  dans  le  sang  à la  suite  des  injections  intravei- 
neuse, et  lors  des  premièrt's  inoculations  intrapéritonéales  posi- 
lives.  l’incubai  ion  est  d'au  moins  12  jours. 

Nous  sommi's  mammoins  arrivés,  après  plusieurs  écbecs,  à 
infectin*  des  paddas  jiar  inoculation  sous-cutanée,  par  inocula- 
lion  intramusculaire  dans  les  pectoraux,  par  inoculation  intra- 
xeineuse  et  par  injection  intrapéritonéale.  Ce  dernier  modi* 
d’inoculation,  ainsi  que  l’ont  déjà  constaté  Laveran  et  Mesnil 
pour  d'autres  trypanosomes,  est  le  meilleur  et  le  plur  sûr.  Lors- 
(]ue  le  parasite  (*st  habitué  aux  passages,  il  apparaît  en  général 

1.  FaiTz  ScHAT  KiNX.  Gfnoiut ioiis  imd  XVirtswechscl  bei  trypanosoina  und  spiro- 
cluiîte.  A/-Ù.  a.  d.  Knis.  (iesu)i(lheilsamte,  t.  XX,  f.  o,  J 1)04,  p.  387-430. 

'i.  Xovy  et  Mac  Nkal.  Tiypanosoineb  and  bird  Malaria.  American  medicine, 
vol.  VHl,  ±À,  2t’>  nuv.  lOOi. 

3.  Xüvv  et  Mac  Xeal,  lac.  cit. 
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dans  le  sang  très  rapidenieiit  api'ès  riiijection  intrapéritonéale 
(12  heures)  ; nous  avons  (‘(‘pendant  observé  dans  ces  conditions 
des  incubations  longues  pouvant  aller  jus(|u’à  18  jours. 

A la  suite  de  Finjection  intraveineuse,  les  parasites  ne  sem- 
blent pas  se  multiplier  et  ou  retrouve  à peu  priis  b-s  trypano- 
somes injectés. 

L'inoculation  sous-cutané(‘  (lonm‘  des  résultats  moins  rapi- 
des (|ue  l’inoculation  intrapéritonéaI(*,  et  l’infection  m*  s(‘  pro- 
duit pas  avant  12  jours.  Après  inoculation  intra-musculaii‘(‘  l’in- 
fection se  produit  un  peu  plus  vite  (jin;  dans  le  cas  d’injection 
sous-cutamv(‘  (î)  jours). 

L’inlensit(‘  (b'I’infection  est  variabb*  (‘t  aucum‘  i-ègle  m*  s(‘ml)l(‘ 
pouvoir  étr(‘  établie  permettant  d'ol)t(‘nir  une  infection  plus  oii 
moins  grav(‘.  il  arrive  (|U(*  clu'z certains  oiseaux  infectés  (‘Xpé- 
rimentaf(‘m(‘nt.  on  trouve  un  parasite*  par  préparation  tous  les 
deux  ou  t rois  joui-s  et  (jue  b\s  (‘xajmms  i*(‘stent  négatifs  b‘s  joui*s 
intermédiaires.  D'autres  fois  on  obtie'iit  des  infections  très  inl(‘n- 
ses  dans  b“S(juelles  l(‘s  parasites  sont  aussi  noml)i(‘ux  (pu*  b‘s 
}u*mati(‘s..  Dans  ces  conditions  b‘s  ois(‘aux  meui‘(*nt  le  plus  sou- 
vent ; il  y a donc  um*  action  pathogène  indubitable  <lu  trypa- 
nosome* élans  e‘e*rlains  cas  e*!  e‘'e‘sl  le  })r(*mier  e*xe*mple‘  el'un 
ti‘vpane)some‘  ere)iseau  patbeegène*. 

Dans  b's  cas  el'infe*ctie)n  meeve'ime*.  après  une*  incubatieen 
A^ariable.  mais  epii  est  g’éne*rale*nie*nl  courte,  le*  ne)ml)i‘e‘  eb'S 
parasite's  augine*nte  pi‘e)g’r(*ssive*me'nl  pe*nelant  une*  penaexle  va- 
riant de*  î)  à I')  jemrs.  puis  il  eliminue'  e*t  l'infectieen  l'este*  statie)n- 
naire  (jue*lepie*fe)is  |j(*n(fant  plus  il)  jeeurs.  Le  membre*  ele*s  para- 
sites déci*e)îl  e*nsuil(*  insensible'ine'iil  e*t  l'infection  |)e*ut  re*ste‘i‘ 
latente  pendant  2 ou  dmeeis.  Ie‘s  I i-Npanosomes  étant  très  rare's 
(on  en  re‘ne‘e)nli-e;  un  tous  les  la  je)ui‘s). 

l^a  tre'‘s  longue*  elurée  ele*  e*e‘lie*  infection  late*nte  r(*nd  impees- 
sihle  l'éluele  ele*  l’immunité*  e-eenfereb*  jeîir  une  première  atteinte*, 
car  on  ne*  jeeut  jamaiscertifierepi'une)ise*au(*st  véritabb*me*nt  guéri. 

Loi'sejue  rinfectieeu  a été*  inte*nse‘  e‘t  assez  prolongée*  on  eeb- 
serve  fréejue*mme*nt  à l’autojesie  eb's  oiseaux  une  bypertreepbie 
considérable  ele*  la  rate.  La  j'ale*  et  la  moelle  des  os  des 
animaux  atteints  renferment  ele*s  parasites  en  assez  granel 
nombre,  mais  ils  ne  nous  ont  [)as  paru  y être  beaucoup  plus 
abondants  epie*  dans  le  sang. 
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Tous  l(‘s  paddas  sont  à div(‘i*s  dajiia's  stuisiblos  à l’iiioeula- 
lion  iiitra-p<M*iloiu‘alc  ^v  Trypanosotna pdddæ. avoir  Irioni- 
plié  dos  ])r(Mni(*i(‘s  diDiraiItds  du  ddhuL  nous  soiuuios  (ui  olîet 
ari-iv(‘s  à iuo(*ul(M-  posiiivtîiueut  tous  l(‘s  paddas,  très  uoiuhiaaix, 
(jui  ont  sorvi  à nos  <‘xj)orieiu‘(‘s.  Il  arrive  (juTin  padda  (jui  s'esl 
luontro  une  j)i(‘iuièro  lois  rol'ractairo  est  inocule  posiiiveiiieiit 
dans  la  suite*. 

JJ.  Inorif/aitons  à d'autres  oiseaux.  — Nous  avons  réussi  à 
infecter  par  inoculation  intj‘a-péritonéal(‘ les  oiseaux  des  es})èces 
suivantes  : 

1°  Serin  inéridionaK  Setdniis  tneridioaalis^  vul^.  : serin 
vert.  Cette  espèce  se'inble  plus  sensible  que  la  suivante  et  nous 
avons  obtenu  chez  Serinus  niertdionalis  graves 

avec  parasites  aussi  nombreux  que  les  béinaties.  Les  oiseaux 
très  infectés  meurent  plus  souvent,  ils  sont mèmemoinsrésis- 
tants  que  les  paddas.  (diez  les  serins  la  période  aiguë  de  rinfec- 
tion  semble  être  d’une  durét*  moindre  ({ue  chez  ces  d(‘rniers,  par 
rontrela  période  ebronique,  pt'iidant  la(|uelle  les  trypanosomes 
sont  très  rares,  semble  pouvoir  chez  t‘ux  se  prolong(‘r  plus  long- 
temps, 4 à 5 mois. 

Nous  avons  réussi  t*gal(‘im‘nt  à infecter: 

2^  Serin  des  Canaries.  Serinas  (ianarias,  vulg.  : canari.  2 
inoculés  positivement  sur  4; 

Sénégali  nain,  Laponosfiefa  niini/na^  vulg.  : Amarante. 
1 inoculé  positivement,  légèia*  infection  durant  b jours; 

4®  Jiengali  cordon  bleu,  Mariposa  phœnieotis,  l inoculé 
positivement,  infection  légèia*.  mort  accidentellement  en  cours 
d’infection; 

b®  Astrild  cendré,  Estrelda  einerea.  vulg.':  bec  de  corail, 
d inoculés  positivement,  infections  p(‘u  intenses,  (juoicjuede lon- 
gue durée. 

CT 

Ja‘s  oiseauxdes  espèces  suivant(‘s  se  sont  monti'és  i‘(‘f]'actaires  : 

J®  Oie,  2 inoculées  par  injection  intrapéi-itonéale  et  par 
injection  intraveineuse  d(‘  1 c.  c.  b de  sangde  padda  très  riebe  en 
trvpanosom(‘s.  Jiésultat  m'gatif  contrôlé  par  la  rt'tdierclu;  des 
parasites  après  centrifugation  du  sang  citraté. 

Les  résultats  obtenus  par  S(dnlling‘  vériliés  par  M(*snil  (iné- 

1.  Schilling  (Togo).  Ueber  ëic  Tsfis»'  Kranklioit  oder  Xagana.  Arb.  a.  d.  Kais. 
(iesundheitmmte,  t.  XVI,  l'JOi,  }>.  iTG-ü3G. 
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rlil),  dans  l’inoculation  à l'oie  du  trypanosome  du  Nagana,  ren- 
daient cette  expérience  fort  intéressante.  L’immunité  des  oies 
vis-à-vis  du  T njpanoaoma  paddæ  démontre  en  outre  que  ces 
trypaTJOSomes  peuvent  se  développer  sur  des  mili(‘ux  artificiels 
renfermant  du  sang  d’espèces  réfractaires  : 

2°  Pigeons, ü inoculés  dans  le  péritoim*  et  2 par  voi(‘  intravei- 
neuse. Résultat  négatif  ; 

3'*  Pinson  ordinaire.  FriiKjlIla  cadtdjs.  2 iiiocuh's  dans  le 
péritoine.  Résultat  négatif  : 

4®  Moineau  domestique.  Passer  do/nesf iras.  2 inocuh's  dans 
le  p(U*itoine.  Résultat  négatif  ; 

Hvûani ydimv,  Eadjcrica  ri/?dne//a.  1 inoculé  dans  le  péri- 
toim*.  Ké‘sultat  négatif; 

(i®  Pytélie  à poitrine  doré(‘.  PpteHa  sa/jf/ara,  vulg.  ; ventr(‘ 
orange,  1 Inoculé  dans  le  péritoine.  Résultat  négatif. 

! naeulaüati  à d’autres  espères  animales.  — i^e  l at,  la  sou- 
ris et  la  grenouill(‘  se  sont  égaleimmt  rnontrc'S  réfractaires. 

De  ces  expéri(*nces  d’inoculation  on  p(‘ut  déduii*(‘ un  faitinté- 
ressard,  à savoir  (jue  non  seulerrient  un  méuuï  trypanosome 
peut  intecter  plusieurs  espèces  d’oiseaux,  mais  encore*  (ju’une 
rnèim*  (‘spèce  d’oiseaux  peut  être  infectée  j)ar  des  trypanosomes 
dltierents.  C’est  ainsi  que  \r  serin,  sensible  à l’inoculation  de* 
T rpjxinosoma  paddæ.,  jeeut  égal(*ment,  d'après  Novy  et  Mac 
NeaD  être  infecté  par  Trjjpanosoma  avium. 

De  môme,  T rijpanasoma  paddæ  peut  être*,  inoculé  aux 
oiseaux  du  genre  Estrelda  que*  Dutteen  e*t  Todd  ^ ont  trouvés 
naturellement  infeedés  par  le  trypanosoim*  (ju’ils  ont  décrit  sous 
le  nom  de  Trupanosoyna  Jo/instonir  (Duttou  et  Texld,  1903.) 

! naeulation  des  cultures.  — l^evs  culture*s  du  Tri/jjanosoma 
paddip  se  l'éinoculent  facileme*nt,  e*.t  nous  avons  jju  infe*cte*i* 
des  ])addas  [jar  injection  intrapéritonéale*  de*  premières  et  de* 
eleuxièmes  cultures.  L'infection  se  [uoduit  au  bout  de*  14  à 
18  jours,  elle  est  toujoui*s  bénigne;  e)n  re*ucontre  très  peu  ele* 
parasites  dans  le  sang  (1  à 2 par  préparation).  (d‘S  parasite*s  ne* 
diffèrent  en  rien  de  ceux  e[ue  l'on  iueecule  elirectemeut  de*  paelela 
à padda. 

1.  Novy  et  Mac  Xeal,  loc.  vit. 

Dutton  et  Todd,  FirsC  repovt  on  ths  trypanosomiaiiis  expédition  to  Sene- 
fjambia  Licevpool  School  of  Tropical  medicine,  luéiu.  XI. 
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DIFFKHKNCIATION  DK  THYPANOSOMA  PADDÆ  d’aVEC  LKS  VI  TRES  KSPKCKS  DE- 
TRYPANDSOMES  OIÎK  l’dN  RENCONTRE  CHEZ  I.ES  OISEAUX. 

Tr(//j(//toso?na  jxfdchr  so  n(‘ltenH‘nt  dos  autres 

(‘spocos  (jU(‘  Tou  rioiconti'o  (*lu‘z  les  oiseaux. 

11  (liH‘èr(‘  (le  Tri/panosofnd  av'unn  ( DauiloAvsky.  Lav(‘ran 
etnen(ld)  par  ses  dimcMisioiis  : il  est,  on  ollot,  très  l(‘^or(‘rnent 
plus  court  (‘t  un  pini  plus  lai’ge.  Los  espaces  clairs  (jui  s’obser- 
vent  (le  clunpie  c()té  de  son  novau  et,  surtout,  son  fla^cdle  très 
(‘oui*t  dans  sa  pai‘ti(‘  libre.  perin(‘ttent  de  1(‘  distin^nnn*  l'acile- 
nnuit . 

D’autre  part.  Danilewsky  " signale,  chez  J^rf/panosoma 
dvium.  un  inodt‘  de  r(‘production  par  segmentation  multiple; 
oi-,  pas  ])lus  dans  1(‘  sang  (jin*  dans  les  cultur(‘s  de  T rijpanosoma 
pd(l(ld\  nous  n'avons  l•encontrè  de  form(‘S  d(i  division  tm  un 
nombre  de  pai‘asil(*s  supindeur  à i. 

Lnlin,  Novy  et  Mac  N(‘al  ^ ont  observé,  dans  les  cultures  de 
Tidji)dn(m)md  dvtdin  (ju'ils  ont  obtenues,  tant()t  des  rosaces 
dans  les(juelles  les  jRirasites  avaient  leur  llagelle  tourné  à l’exté- 
l ieur,  tanl(')t  des  i‘Osac(‘S  dans  lescjuelles  les  parasites  avaient 
l(‘ur  ilag(db‘  tourné  vers  rinD'ritmr.  Dans  b‘s  cultures  de  Tnjpa- 
dosonid  pddd(p.  on  ne  retrouve  (jue  des  rosaces  avec  llagelles 
tournés  vers  T extérieur. 

Trypdnosonid  pnddd*  s(‘  distingue  également  de  Tri/pduo- 
soma  Jo/uistoni  (Dutton  et  Todd,  (iambi(‘,  1903.).  Ce  dernier 
parasite,  pres(|ue  liliforme  et  ressimiblant  à un  véritable  spirill(‘, 
présente  des  caractères  morpbologi(jues  très  particuliers  qui  m? 
permettent  pas  de  le  confondre  avec  d’autres  trypanosomes.  Sa 
longueur  (31)  à 38  u)  est  supérieure  à celle  de  Trt/panosoma 
pdddæ,  alors  que  sa  largeur  (1  à 1 u-.O)  est  bien  inférieure. 
D’autre  part,  la  membrane  ondulante  de  Trt/pdnosoma  Johnstoul 
est  très  peu  développée,  alors  (pie  celle  de  Trtjpdnosoma  padd(P 
est  assez  large. 

Le  st‘con(l  Tri/panosome  de  Gdmbie  {\)v\\{o\\  et  Todd,  1903)  ^ 
se  distingue  de  Trypanosontd  pdddæ  par  ses  dimensions,  ainsi 


1.  Laveiian,  Sui-  un  Irypanosoiiio  (t’uHc  (‘lioiu'tlo.  Soc.  de  Biol.,  2 mai  1003. 
±.  Damlewsky,  loc.  cil. 

3.  Novy  et  Mac  Neal,  loc.  cil. 

1.  Dutton  cl  'Fooi),  loc.  cil. 
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To- 
que par  l’étendue  de  son  tln^elle  libre,  ({ui  mesure  Id  à 12  ui. 

Le  Trf/panosome  dit, plyeon^  d(‘crit  par  lïanna*,  est  un  p(‘u 
plus  long-  ({lie  Trypanosoma  paddœ^  il  pr(*sente  une  vacuole 
claire  entourant  son  centrosome.  C’est  cependant  celui  ((ui  se 
rapproche  lo  pins  du  trypanosome  du  padda  ; il  jxnirrait  peut- 
être,  aussi,  en  ('dre  dittérencié  par  c(‘  fait  (jue  Ttypa/iosonta 
middæ  n’est  pas  inoculable  au  pigeon,  (jiioiqu’on  puisse  nous 
objecter  ({in^  nos  expérienc(‘s  ont  été  faites  av(‘c  d(‘s  pigeons 
d’Europe,  d’espi'ces  pimt-tMri»  ditlerimtes  d(‘  celb‘s  (jui  ont  éf(* 
étudié(‘S  par  Hanna  dans  rind(‘. 

Le  TrypanoHomt*  dit  rot'hmit . obs(‘rvé  dans  l’lnd(‘  par  Ross 
oi  signal(‘  {)ai’  Hanna se  dilîrr(‘ncie  de  T rypano^onia  padda; 
par  ses  diimmsions  : il  est  Ix'aucoup  {)lus  long  et  plus  mince,  (d 
mesure  iO  à 5b  g d(‘  long  sur  5 à i g 8 de  lai  g(*. 

Nous  di‘vons  à l’amabilité  de  M.  .Mesnil  d(‘  pouvoir  ajouter 
à.  cette  énumération  des  trypanosomes  d('s  oiseaux  un  trypano- 
some non  encore  (léci*it,  ()bserv(‘  dans  le  sang  du  milan  (^(^ 
l’Inde  (M i/vits  f/ovinda)  \){\v  Donovan.  I)’a{)r(‘s  les  |)ré{)arations 
(‘.nvoyées  par  ce  savant  obs(‘rvaleur,  le  Trypanoso/ne  du  niUau 
niesure  34  g de  long  sur  3 3 g, 5 de  large  ; il  est  donc  un  peu 

plus  long  et,  surtout,  beaucouj)  jiliis  étroit  (jue  T rypanosoma 
padda».  Son  centrosome  (‘st  situé  très  près,  ii  une  distança* 
de  5 g seulement,  de  son  extrémité  postérieuri*,  et  enfin  son 
flagelle  libre  (|ui  mesure  Ib  g,  (*st  beaucoup  {)lus  long  (jue  celui 
de  Trypatio.sotua  paddæ. 

Le  tableau  suivant,  dont  une  partie  nous  est  fournil*  par  le 
livre  de  Laveran  et  Mesnil,  Trypatiosotties  et  T e ypauosotutases ^ 
nous  permet  de  mettre  en  parallèle  les  dimensions  des  ditfé- 
rentes  espèces  di*  trypanosomes  des  oiseaux. 

En  terminant  l’étude  comparative  des  difiérents  trypano- 
somes des  oiseaux,  nous  remarquons  (ju’en  dehors  des  caractères 
morphologi(jues,  on  commence  à pouvoir  s’appuyer,  pour  la 
différenciation,  sur  des  caractères  de  cultures  (caractères  diffé- 
rentiels des  rosaces)  et  sur  des  caractères  de  réceptivité  des 
animaux.  (Immunité  du  pigeon  pour  T rypaiiosotna  paddæ  ^^owv- 
tant  très  voisin,  morphologiquement,  du  Trypanosome  du 
pigeon.) 

1 et2.H.\NN.<,  Ti-ypanosoiiia  in  bird  in  India.  joura.  of  micr. 

d(}cemb.  1903. 
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AXNAI.KS  J)K  l/IXSTITUï  PASIEI'O 
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i Flagelle  libre.  > . . 
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0 

10  à 12g 

0 à 8g 

0 à 8g 

10g 

lg,3à0g: 

Ces  camctèrcs  permettront,  à notre  avis,  de  rapprocher!,  a 
méthode  d(“  travail,  en  ce  qui  concerne  les  trypanosomes,  des 
méthodes  hactériologiques,  et  de  mieux  ditterencier  les  espèces. 

l’iNFEGTIOX  du  PADDA  ORIZIVORA  PAR  LE  TRYPANOSOMA  PADDÆ 

n’a  pas  de  rapport  avec  l’infection  de  cet  oiseau 

AVEC  LHALTERIDIUM  DANILEWSKYj. 

Au  cours  de  nos  expériences  sur  TvijpanoRoma  paddæ^ 
.nous  avions  été  frappé  de  la  fréquence,  chez  les  paddas  inoculés, 
• d’une  infection  double  par  les  trypanosomes  et  les  Ilaltevidiurn . 

En  présence  des  faits  rapportés  par  Schaïufinn  C,  au  sujet  des 
hématozoaires  de  VA  thene  .vérifiées  par  Ed.  et  Ét . SergenP, 

en  présence  des  expériences  de  Billet^  au  sujet  de  certains 
héniatozoair(‘s  de  la  grenouille  verte,  et  de  celles  de  Brumpt  * 
sur  les  hémogrégarines  de  V Emijs  lepvosa.  nous  nous  sommes 

1.  SCHAUDINN,  loC.  Cit. 

2.  El),  et  Et.  Sekgent.  Evolution  des  hématozoaires  de  VAthene  noctua,  d’après 
Schaudinn.  C.  R.  Soc.  Biol.,  1904,  p.  104. 

3.  Billet,  Sur  le  Trypanosoma  inopinatum  de  la  grenouille  verte  d'Algérie  et 
sa  relation  ])Ossihle  avec  les  Drepanidium.  C.  R.  Soc.  Biol.,  1904,  p.  101,  104^  et 
C.  R.  Acad.  Sciences,  19  oct.  1904. 

4.  Brumpt,  Contribution  à l’étude  de  l’évolution  des  héniogi-égarines  et  des 
trypanosomes.  C.  R.  Soc.  Biol.,  p.  103-107. 
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TUYPAXOSOMA  PADD.K 


ilemaiKp'  s'il  ii'v  avait  })as  iino  relation  entre  le  Tri/panosoina 
paddæ  et  X Halte vidluni  Danilewsktji,  et  si,  en  injectant  des 
trypanosomes,  on  n’arriverait  pas  à ])rovoquer  l’apparition, 
dans  le  sang’  des  paddas,  de  formes  d’halteridinm  (pii  n’y  pré- 
existaient ])as. 

Les  paddas,  chez  lesquels  l'infection  nalnrelle  par  le  trypa- 
nosome est  fort  rare,  sont  tiTS  souvent  parasités  par  l’iialte- 
ridium,  et  cela  d’une  façon  très  inég’ale  ; certains  de  ces  oiseaux 
n’ont  (pie  très  peu  de  parasites  endoplohulaires,  et  il  pourrait 
arriver  (pn^  l’on  ne  s’aperçût  de  leur  jirésence  qu’après  l'inocu- 
lation du  trypanosome,  ce  (pii  pourrait  conduire  à des  déductions 
erronées,  et  amenei*  à penser  (pie,  dans  l’orpanisme  du  jiadda, 
des  trypanosomes  ont  pu  engendrer  ces  pai-asites  endoplo- 
bulaires. 

Nous  basant  sur  ci*  fait  ipie  les  siu-ins.  ipii  sont  siuisibles  à 
rinoculation  de  T rypanosoma  j)add(e,^  sont  exenijils  d’hémato- 
zoaires endop'lobulaires,  et  cela  d’autant  mieux  (pi'ils  sont  élevés 
-en  ca^e,  et  moins  exposés  à l’infection  (pie  les  oiseaux  vivant  à 
l’état  de  liberté,  nous  avons  inoculé  un  certain  nombre  de  serins. 


Serins  inoeult'-s 
avec 

(lu  saii"  (le  serin 
contenant 
(l('s  trypanosomes 
et  pas 

(rin^malozoaires 

(‘iidoglobnlaircs- 


Serins  inoculés 

av('C 

du  sang  de  padda 
contenant 
des  trypanosomes 
sans 

halteridiums. 


Serins  inoculés 
avec 

du  sang  de  jiadda 
conienant 
des  Irypanosonies 
et  des 

liait  eridiums. 


Total. 

li> 


Les  douze  serins  inoculés  avec  du  Scinp’de  padda  contemint  (l(‘s 
trypanosomes  seuls  ou  mélangés  d’baltéridiums,  ou  inoculés 
avec  du  sang  de  serin  ne  contenant  (pie  des  trypanosomes,  ont 
tous  contracté  une  infection  à trypanosomes  et  n’ont  jamais 
présenté  d’hématozoaires  endoglobulaires.  Ces  oiseaux  sont  en 
observation  depuis  deux  mois  au  moins. 

L’expérience  a été  faite,  d’autre  part,  sur  des  paddas  dont 
le  sang'  avait  été  soigneusement  examiné  à plusieurs  reprises 
avant  l’inoculation. 


Paddas  inoculés 
avec 

du  sang  de  padda 
contenant 
des  trypanosomes 
sans 

halteridiums. 


4 


Paddas  inoculés 
avec 

du  sang  de  padda 
contenant 
des  trypanosomes 
et  des 

halteridiums. 


Paddas  infectés 
d’iialteridiums 
inoculés 
avec  du  sang 
de  padda 
contenant  des 
trypanosomes 
sans  halteridiums. 

3 


Total, 
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ANXALKS  DK  L’INSTITn  l’ASTKK'U 


L(‘s  n'siillMis  (l(*  (‘(‘th*  S(*(*()n(l<‘ (I  <‘X|M‘ririu‘(‘s  conlii’iiHMil 
pli'iiHMiM'ul  les  |)i‘(‘(‘(Ml(‘nts  ; <‘n  «'Uct.  sui’  l«'s  (l()iiz«‘  j)a(l(las  inociilt's 
av«'c  (lu  sanj^-  lU'  (‘ontcnant  «jiic  (l(*s  li‘yj)anos()m(‘s  ou  r<‘nferman1 
(l«‘s  ti  v|)auosoiu«‘s  (‘t  (l«‘s  lialttM’idiuuKs.  l«'s  oisc'aux  clu'z  I(‘S(jü(‘lK 
(l«‘S  lialh'ridiuiiis  avai('iit  (‘t«'  notes  comme  prcM'xistaiits  ont  seuls 
|M*(‘S('nt«'  ces  li«‘matozoair«‘s  «'ndo^lobulaid-cs. 

De  (‘(‘S  ex|)t‘riences.  nous  pensons  pouvoir  coiudui'i'  «jin* 
]ors(ju On  rencontre',  chez  un  nu'^Tne  padda.  rri/panosoma 
fHiddæ  et  Ifn/teridiinn  DanUewskifi,  les  deux  })arasit«'s  ont. 
dans  l'or^anisnu'  du  padda.  um'  «Solution  parfaitement  distincte 
«'i  «ju’il  y a i‘eelleinent  double  infection. 

iNovy  et  Mac  NealOsont  aiTivés  aux  mêmes  conclusions  en 
c«‘  ({ui  concerne  la  relation  de  Trifpanosoma  ainmn  et  de 
div«‘i*s  hématozoaires  endo«lobulaires  des  oiseaux. 


Kn  terminant,  nous  tenons  à exprimer  notre  profonde  recon- 
naissance à notre  maître,  M.  Laveraii,  qui  a bien  voulu  nous 
i’uider  et  a toujours  témoigné  le  plus  vif  intérêt  pour  nos 
leclu'rcbes. 

Xous  remercions  aussi  bien  cordialement  M.  Mesnil,  qui  a 
bien  voulu  s'intéresser  à nos  travaux  et  nous  aider  de  ses  pré- 
(‘ieux  conseils. 


1 . XovY  et  Mac  Xeal,  lov.  cil. 
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Explication  de  la  Planche  IV. 


X.  — Trypanosoma  paddæ  dans  lo  saii^^  des  oiseaux  : 

i.  Forme  normale  avec  esj)aees  clairs  de  chacjue  côté  du  noyau. 

'±.  Épaississement  de  la  base  du  llai^elle. 

3-4.  Division  binaire  égaie. 

5.  Division  binaire  inégale. 

Jl.  — Trypanosoma  paddæ  dans  les  cultures  ; 

()-7-8.  Formes  Herpetomonas  les  plus  communes  dans  les  cultures  jeunes. 
9.  Forme  en  hochet. 

JO-i  l.  Formes  arrondies. 

12.  Dilatation  de  l’extrémité  libre  du  llagelle. 

13-14-15-10-17.  Division  binaire. 

18-19.  Division  en  quatre. 

20.  Eclatement  nucléaire. 

.21.  .'Vspect  morulairc. 


Grossisseinent  : l,a00  diain.  environ. 


CONTRIBUTION 


A l’Étude  des  Hémolysines  naturelles 

J’AR  Éi.  MIONl, 

Assistant  au  laboratoire  de  l’hysiologio  de  l Universilé  de  Genèvr. 


I 

Les  héinolysiiies  apjiartieniieiit  à la  catégorie  des  lysines 
cellulaires  dont  le  inécanisine  d’action  a été  assez  liien  éclairci, 
surtout  par  les  travaux  de  ces  dernières  années. 

On  peut  distinguer  deux  espèces  d'hémolysines  : les  natu- 
rellesj  (jui  existent  dans  le  sérum  de  beaucoup  d’animaux  neufs, 
c'est-à-dire  n’ayant  subi  aucun  traitement  spécial,  et  les  artifi- 
cielles, qui  se  forment  dans  l’organisme  des  animaux  aux(|uels 
on  injecte  des  globules  rouges  d'espèce  différente. 

Les  bémolysines  naturelles  étaient  déjà  connues  depuis  les 
travaux  sur  la  transfusion  du  sang  (Ponlik,  1874  - Landois,1875). 
Nous  les  trouvons  dans  le  sérum  de  presque  tous  les  animaux. 
Leur  action  destructive  iVest  pas  spécifique  et  elle  varie  d'inten- 
site',  pour  un  même  sérum,  avi'c  l’espèce  globulaire  sur  laquelle 
on  le  fait  agir. 

Ainsi,  par  exemple,  les  sérums  de  bœuf:  de  mouton,  de 
porc,  contiennent  tous  des  bémolysines  contre  les  globules  de 
cobaye,  de  lapin,  de  ral.  elc.;  mais  le  pouvoir  bémolytique  varie 
suivant  les  globules  qu'on  emploie.  Le  travail  le  plus  étendu  sur 
cette  influence  réciproque  entre  les  sérums  et  les  globules  bété- 
rogènes  est  celui  de  London  L Cet  auteur  a porté  ses  observa- 
tions sur  8 espèces  animales;  il  a établi  le  degré  d'énergie 
hémolytique  que  les  sérums  de  ces  différentes  espèces  mani- 
festent vis-à-vis  des  globules  hétérogènes. 


Lo.xdon.  Contribution  à l’étude  des  bémolysines,  Archives  de  St-Péters~ 
ourg,  1901,  p.  285. 
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Decouvertes  par  Bordet  (1898),  à la  suite  des  exp(h*ieiices 
de  Belfanti  et  Carbone  sur  la  toxicité  du  sérum  des  animaux 
injectés  de  sang’  d'espèce  étrangère,  les  hémolysines  artilicielles 
ont  été  étudiées  depuis  par  un  grand  nombre  d’observateurs. 
Bordet,  appliquant  aux  globules  rouges  les  connaissances  ac(|uises 
sur  les  actions  bactéricides,  a montré  ([ue  l'action  spécili((ue 
exercée  sur  les  globules  par  le  séi’um  des  animaux  préparés, 
est  due  en  réalité  à 2 substances  ; l’alexine  et  la  sensibilisatrice. 

Par  leurs  expériences,  Ebrllcli  et  Morgtmrolb  furent  con- 
duits aux  juémes  conclusions  (|U(‘  Bordet,  et  ils  purent  a})j)li([uer 
en  outre  aux  S(n*um  d’animaux  muifs  la  notion  des  deux  sul)- 
stances;  mais,  poui*  désigmu*  b‘s  deux  constituants  de  Tbémo- 
lysine,  ils  emploituil  um‘  tei*niinologie  ditférent(‘;  ils  appelbml 
((  complément))  ou  « addiimmt  ))  l’alexiiu',  ! itDini /tliôrper  ou 
Zicischenkôrper  la  substance  s(‘nsibilisalrice. 

Les  bémolysim's  artiticitdles  agissent  beaii(‘oup  |)lus  éaiergi- 
({ueimmt  ((ue  les  bémolvsin(‘s  nal  ui‘(‘lles  ; c(da  test  dù  à la  pro- 
priété sensibilisât ric(‘  ((ui  est  considérableimuit  moins  accus(b‘. 
en  même  temps  (jU(‘  beaucoup  moins  spéci(i({U(‘,  cIk'z  1(‘s  ani- 
maux mai  fs. 

Ordinairement  peu  actives,  les  sensibilisai ric(‘s  normales 
sont,  (diez  certains  animaux  (d  vis-à-vis  de  certains  ébumuds, 
assez  puissantes  pour  (|u’on  puisse  les  dtYxder  facilement. 

Néanmoins,  il  v a une  grande  dltféi‘«‘nc(‘,  connm*  nous  wn*- 
rons  plus  loin. 

Ces  fails  fondamentaux  sont  bien  (babils  ; niais  les  aut(‘ui*s 
ne  sont  pas  d’accord  sur  [ilusieurs  ([ut'slions.  Lies  poinis  sui- 
vants sont  (‘ncon‘  sujets  à discussion  : 

Existe-t-il  un  rapport,  constant  ou  variable.  (uitiM*  laijuantité 
d’bémolysine  et  la  ([uantité  d(‘S  glol)ules  dissous?  Dans  ((uelles 
proportions  les  sensibilisât rici's  et  les  abexines  se  trouvent-elles 
dans  les  siuanns  neufs? 

Comment  doivent-(‘lb‘S  S(‘  combimu’  [)our  pi’oduire  un  (dlet 
donné  ? 

J’ai  clierclu'  ji  résoudre  ces  problèmes  vn  étiuliant  les  lubno- 
lysiiu's  naturelb'S  qui,  aisément,  se  trouvent  à nôtres  disposilion; 
j’ai  étudié  surtout  les  caractèri's  g(Miéi-aux  de  ban*  luuno-siMi- 
sibllisairi(;e. 


AN.NALKS  Dh:  L’INSTim  J’ASTEÏHi 


MÉTHODE 

Pour  poiivoiî-  (‘tudior  ios  lidniolysines  des  sérums  neufs  (*( 
l(‘s  rapports  qui  (‘xistent  (mtr(^  l'Iiémo-sensibiJisatrice  naturéll<‘ 
(ît  l’al(‘xin(%  j'ai  (dierché  à établirune  niétbode  permettant  d’éva- 
luer le  pouvoir  liémolvtique  d’une  façon  aussi  exact(‘,  que  pos- 
sible. 

Avant  d’exposer  eette  méthode,  je  passerai  rapidement  en 
revu(‘  celles  qui  ont  été  (‘inployées  jusqu’à  présent  par  les  dilfé- 
iMMits  auteurs. 


M ÉTH  ODES  PRÉ(  : EDENTES 

Plusieurs  auteurs  ont  déjà  essayé  de  doser  le  pouvoir  hémolytique  des 
liquides  de  l’organisme  en  suivant  des  méthodes  différentes.  Dans  toutes  ces 
méthodes  les  chiffres  obtenus  ne  représentaient  que  des  valeurs  relatives. 

Carré  et  Vallée’,  Falloise^,  etc.,  se  bornaient  à distinguer  une  hémolyse 
forte,  faible  ou  moyenne  d’après  la  coloration  du  mélange. 

Nolf3  se  base  sur  la  plus  grande  dilution  du  sérum  produisant  encore 
une  action  hémolytique  en  laissant  le  mélange  j)endant  2 heures  à l’étuve. 

London  ^ prend  en  outre  en  considération  la  quantité  minima  de  sérum 
nécessaire  pour  obtenir  Phéniolyse  complète  d’une  quantité  donnée  de  glo- 
bules en  laissant  le  mélange  à l’étuve  pendant  un  quart  d’heure  ou  une  demi- 
heure.  Il  désigne  le  pouvoir  hémolytique  {vis  haemolfftica)  par  une  formule 
empirique. 

Madsen  pour  évaluer  le  pouvoir  destructif  d’une  lysine,  détermine  la 
quantité  relative  d’hémoglobine  dissoute;  cette  détermination  se  fait  d’après 
la  méthode  colorimétrique  dev.  Fleisch. 

(lOussew®  aussi  a employé  dans  ses  recherches  l’hémomètre  de  Fleisch  et 
ensuite  le  spectrophotomètre  de  Glan;  il  fait  agir  une  quantité  donnée  do 
sérum  sur  un  excès  de  globules  à dissoudre. 

Melkikh  et  Kaliapine  ont  calculé  la  quantité  des  alexines  et  des  immu- 

1. Cahrk  et  Vallée,  Sur  les  substances  toxiques  des  sérums  novnmnx,  Comptes 
rendus  de  la  Société  de  Biologie,  1902,  page  170. 

2.  Falloise,  Sur  l’existence  de  l’alexine  hémolytique  dans  le  plasma  sanguin. 
Bull,  de  VAcad.  Roy.  de  Belgique,  1903,  p.521. 

3.  Nolf,  Contribution  à l’étude  des  sérums antiliématiques,  V.cb  Annales,  1900. 
p.  297. 

4.  London,  Loc.  cit.,  page  84. 

5.  Madsen,  Zeitschrift  für  Hygiene,  XXXIl,  p.  214,  1899. 

0.  Goüssew,  Rousski  Vracht  (le  Médecin  Russe),  9,  II,  1902. 

7.  Melkikh  et  Kaliapine,  Contribution  a l’étude  des  alexines  dans  la  lièvre- 
récurrente, Frac/iC  1903,  p.  1205. 
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nisines  dans  la  lièvre  récurrente  d’après  le  degré  d'hémolyse  obtenue,  mul- 
tiplié par  le  degré  de  dilution  des  sérums  employés. 

Toutes  ces  méthodes  donnent  des  valeurs  qu’on  ne  peut  pas  comparer 
entre  elles. 


MbyriiODK  PKHSONNKl.LK  ‘ 

Le  dosage  de  la  ([uantité  totale  d’hémoglobine  mise  en  liberté  par  une 
quantité  donnée  de  sérum  est  la  seule  manière  qui  nous  permet  de  calculer 
exactement  la  richesse  de  ce  sérum  en  hémolysine.  Mais  il  faut  prendre  une 
série  de  précautions  sans  lesquelles  les  résultats  ne  restent  pas  constants  et 
comparables.  Des  essais  très  nombreux  m’ont  montré  qu  il  est  nécessaire 
d’observer  les  règles  suivantes  : 

A une  quantité  donnée  de  liquide  hémolytique  on  a joute  une  égale  quan- 
tité de  réactif  globulaire-.  On  place  les  éprouvettes  à l’étuve,  ù la  tempéra- 
ture de  37o-38o  et  on  les  agile  pendant  toute  la  durée  de  l’expérience.  Il  n’est 
pas  indifférent  de  laisser  les  é[)rouvettes  tranquilles  ou  de  les  ngiter;  car.  eu 
agitant,  on  évite  que  les  globules  se  déposent  au  fond  de  I éprouvette,  et  on 
maintient  le  mélange  uniforme. 

Les  éprouvettes  sont  maintenues  à l’étuve  pendant  45' à tiO'.  On  centrifuge 
ensuite  le  mélange,  on  décante  le  liquide  (|ui  renferme  en  solution  1 hémo- 
globine et  on  dose  celle-ci  au  moyen  de  riiémomètre  de  Fleisch-Miescher. 

Si  l’échantillon  du  liquide  qu’on  examine  a une  intensité  de  couleur  supé- 
rieure au  maximum  de  l’échelle  Fleisch,  il  faut  naturellement  le  diluer. 

La  chambre  de  l’appareil  Fleisch  aune  capacité  de  1 c.  c.  5;  nous  avons 
donc  immédiatement  un  chiffre  qui  nous  représenteen  unitésclel  hémomètre 
la  (juantité  d’hémoglobine  qui  se  trouve  dans  4 c.  c.  5 de  noti*e  échantillon. 

Au  moyen  d’un  calcul  assez  simple,  j’ai  établi  un  rapport  entre  l’échelle 
cob)rimétrique  de  l'appareil  de  Fleisch  et  laifuantité  totale,  en  poids,  d’oxy- 
hémoglobine  dissoute.  En  elîet,  1 mgr.  d’oxyhémoglobine  dissoute  en  1 c.  c.5 
d’eau  distillée  (capacité  de  la  chambre  de  l appareil  Fleisch)  donne  une  colo- 
ration correspondant  au  chiffre  105  de  l’échelle  colorimélrique.  Il  suffit  donc 
dediviserpar  1051e  nombre  des  unités  obtenues  à riiémomètre  pour  avoir 
la  quantité  d’hémoglobine  en  miHigrammes.  En  connaissant  ainsi  la  quantité 
d’hémoglobine  contenue  dans  1 c.  c.  5 de  liijuide,  il  ne  reste  plus  (pi’à  calcu- 

J.  ün  résumé  do  cette  méthode  a formé  le  sujet  de  la  note  suivante  : 

G.  Mioxi,  Dos'age  du  pouvoir  hémolyti(|ue,  Comptes  rendus  de  la  Soc.  de  Bio- 
logie. 1904,  X,  t.  LVl.  p.  167. 

±.  Préparation  du  réactif  globulaire: 

On  extraitau  moyen  d’une  canule  introduite  dans  une  artère  de  l’animal  une 
quantité  donnée  de  sang,  et  on  le  défibrine  par  un  battage  peu  énergiiiue.  Ge 
sang  est  lavé  deux  fois  avec  une  solution  isotonique  de  Cl  Na  (10  fois  son  volume) 
en  centrifugeant;  après  la  dei-nière  centrifugation  on  rarnèm'  le  dépôt  globulaire 
au  volume  primitif  du  sang,  en  ajoutant  la  solution  de  Cl  Na.  Ce  réactif  est  com- 
posé, à peu  près,  comme  le  sang  normal,  de  60  0 0 de  pai'tie  liquide  et  de  40  0 0 
de  globules. 

Le  réactif  globulaire  doit  être  aussi  récent  «{ue  possible';  les  animaux  qui  le 
fournissent  doivent  être  absolument  sains.  Les  globules,  en  vieillissant  en  dehors 
«le  l’organismt',  deviennent  plus  fragiles  et,  lorsqu’on  a une  série  d’expériences  à 
faire,  il  est  néct'ssaire  que  le  facteui-  de  leui-  résistance  soit  toujours  le  même. 
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lerlaquantitétotaled’hénioglobinedissonte  dans  toute réprouvette,  où  l’hémo- 
lyse s’est  accomplie. 

Or,  le  calcul  serait  inexact  si  on  ne  tenait  pas  compte  d’une  cause  d'erreur, 
due  à la  présence  des  globules  rouges  non  dissous. 

Supposons  par  exemple  avoir  mis  en  présence  10  c.  c.  de  sérum  hémoly- 
tique et  10  c.  c.  de  réactif  globulaire.  Le  réactif  globulaire  est  constitué  par 
6c.  c.  de  partie  liquide  et  pari  c.  c.  de  globules.  Par  conséquent,  au  début 
de  l’expérience,  le  mélange  est  composé  par  16  c.  c.  de  liquide  et  par  4 c.  c. 
de  globules  non  dissous. 

Supposons  qu’à  la  fin  de  l’expérience  le  séruni  ait  dissous  1 c.  c.  de  glo 
billes:  le  mélange  est  à présent  constitué  par  17  c.c.  de  liquide  et  par  3 c.  c» 
de  globules  non  dissous. 

L’hémoglobine  provenant  de  la  dissolution  de  ce  centimètre  cube  de  glo- 
bules s’est  répartie  en  17  c.  c.  de  liquide  et  non  en  20  c.  c.  Par  conséquent,, 
la  quantité  d’hémoglobine  que  nous  aurons  trouvée  dans  1 c.  c.  de  liquide 
doit  être  multipliée  par  17  et  non  par  20  pour  obtenir  la  quantité  totale 
d’hémoglobine  dissoute. 

L’application  de  formules  mathématiques  à la  correction  du  calcul  ren- 
drait les  opérations  longues  et  difficiles.  J’ai  préféré  établir  une  table  de  cor- 
rection qui  permette  de  calculer  la  quantité  de  globules  dissous  d’une 
manière  approximative,  mais  suffisante  pourtant  pour  ramener  l’erreur  aune 
quantité  pratiquement  négligeable. 

Voici  comment  j’ai  établi  cette  table  de  correction  : 

Supposons  toujours  avoir  mis  en  présence  10  c.  c.  de  sérum  hémolytique  et 
10  c.c.  de  réactif  globulaire  (contenant  4 c. c.  de  globules). 

Chaque  c.  c.  de  globules  purs  contient  0gi’,32o  d’émoglobine.  Or,  si  1 10 
de  c.  c.  de  globules  a été  dissous,  l’hémoglobine,  mise  en  liberté,  correspond 
à Ogi’, 0325,  et  est  distribuée  en  16  c.  c.  10  de  liquide.  Nous  aurons  donc 


- 0gr,0325 

16  c.  c.  lu 


= Ogi’,0020  environ  d’hémoglobine  parc.  c.  de  liquide. 


En  appliquant  le  même  raisonnement  nous  aurons  que,  si  le  sérum  aliémo- 
lysé  0 c.  c.  50  de  globules,  l’hémoglobine  mise  en  liberté  correspond  à un 
total  de  Ogi’,1025  et  elle  s’est  distribuée  en  16  c.c.  50  de  liquide,  nous  aurons 


Il  est  donc  facile,  en  connaissant  la  quantité  d’hémoglobine  renfermée 
dans  1 c.  c.,  de  calculer  la  quantité  de  globules  rouges  dissous  et  par  consé- 
quent de  connaitre  le  volume  total  du  liquide. 

Pour  obtenir  la  quantité  totale  d’hémoglobine  dissoute,  il  faut  multiplier 
la  quantité  d’hémoglobine  renfermée  dans  le.  c.  par  le  nombre  correspon- 
dant de  c.  c.  constituant  le  volume  total  du  liquide. 

Dans  mes  recherches,  je  me  suis  généralement  servi  d’un  mélange  com- 
posé de  5 c.c.  de  sérumetde  5 c.c.  de  réactifglobulaire.  Dans  ces  expériences 
j’ai  employé  la  table  suivante  où,  aux  valeurs  d’ilb  dissoute  dans  1 c.  c.  de 
liquide,  correspond  le  volume  total  du  liquide. 

11  est  bien  évident  que  si  on  emploie  un  mélange  différent,  il  faut  dresser 
une  autre  table  ayant  des  chiffres  différents,  mais  basée  sur  le  même  principe. 
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TABLE 


1.  PAR  G.  G. 

LIQUIDE  ' 

TOTAL 

HR. 

PA  R G . G . 

LIQUIDE 

TOTAL 

0"‘-,0400 

8cc 

,10 

' 0!^--,3928 

O-'SIO 

ü 0'79i> 

8 

20 

0 

4239 

9 

20 

0 ino 

8 

30 

0 

45  i3 

9 

30 

(1  lo47 

8 

40 

0 

4840 

9 

40 

0 1911 

S 

50 

0 

5131 

9 

50 

0 2267 

8 

60 

0 

5416 

9 

60 

0 2614 

8 

70 

0 

5695 

9 

70 

0 29  ü4 

S 

80 

0 

5968 

9 

80 

0 3286 

8 

90 

0 

6237 

9 

90 

6 3611 

9 

1 0 

6300 

10 

\ oici  uu  exemple  du  eal(‘ul  : 

Ou  met  eu  contact  •)  c.  c.  de  sdruui  de  l)œuf  avec  5 c.  c.  de- 
réactif  globulaire  de  cobaye.  Après  uu  séjour  de  45  à r<duve, 
ou  centrifuge.  On  obtient  uu  licpiide  li*ès  coloré  et  uu  déja'd  de 
globules  encore  intacts.  Ou  ])r(md  1 c.  c.  5 de  c(‘  licpiide  (9  ouïe 
dilue  à J/40.  Ou  dose  à riiémomètn*  ce  licpiide  dilué  : ou  1 rouve 
b*  cbilfre  40.  On  multiplie  ce  cbilfre  par  le  degré  de  dilution  iO  ; 
40  X 40  = 1 ,000.  Ou  divis(‘  1,000  par  105=  15  mgr.  (‘u\  irou 
ddiémoglobine (jui sont  reufei-ui(^  dans  1 (*.c.5du  li({uide.  [ uc.c* 
eu  renferme  10  mgr. 

Eu  regardant  Téchelle,  nous  voyous  (pu‘  b‘  volume  des  glo- 
bules détruits  est  de  0 c.  c.  50  environ.  Il  faut  donc  umlti|)lier 
0^'",0l0  par  8.50  pour  avoir  la  quant il«‘  totale  (riiémoglobim; 
mise  eu  liberté. 

Dans  C(‘  cas.  c(‘tt<‘  (piautit«‘  aurait  <dé  d(‘  0"^850. 
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.bai  dit  (|ue  pour  obtimir  d(‘s  résultats  aussi  (‘xacts  (pir  |)()S- 
sibl(‘.  il  faut  observ(‘r  une s(u*ie  de  précautions.  Je  1(‘S  ai(dabli(‘S 
par  des  r(‘cbercbes  prélimiuair(‘s. 

r*  La  pi*opoi*tiou  eutr(‘  b*  r('actif  globulaiia*  (*t  la  (piauiitc'  d(‘ 
li(pu(b‘  lH*molyti(|U(‘  doit  rest(‘i-  (‘oustaute  <laus  touti'S  b‘s  (‘xpé- 
rieuces.  Dans  mes  recherclu*s  j’ai  toujoui*s  ajouté'  un  voluim* 
de  r(bictif  globulaire  à un  voluim*  de  li(juid(‘  liémolyticpu'.  (’.(“tt(“ 
précaution  est  nécessaire,  parce  (pie  les  globules  ipii  constituent 
le  r«bictif  n'ont  pas  tous  la  mém(‘  résistanc(‘. 
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.l'ai  l'irifUitMict*  di*  la  (juaiiliti*  du  ivaclit'.  ,)<•  rap- 

|)()il(‘  i(*i  iin(‘  (‘Xj)(‘ri<*n(*(‘  l‘aii(‘  dans  en  ljut  : 

Expérience  1.  — (hi  distribue  dans  une  série  de  6 éprouvettes  3 c.  c.  de 
sérum  de  bœuf  obtenu  par  battage.  On  prépare  du  l'éactif  globulaire  de 
lapin,  qu’on  ajoute  au,  sérum  dans  les  proportions  soiis-exposées  : 

Hb. 

dissoute. 

I le.  C.  sérum  4-  f *'•  rrartif  lapin  + 1 c.  c.  soluf.  pliys.  = U^r^OTS 


Il  ..  1 — 

— -g  l.:20  — 

— 

_ 4-  0.80  — 

— = 0sr,084 

lit..  1 — 

— 4-  1.40  — 

— 

— + 0.60  - 

— = 0^%093 

IV..  1 — 

1.60  — 

— 

— 4 0.40  — 

— = Os^lOi 

V...  1 

- -f  1.80  — 

— 

— 4-  0.20  — 

~ = 0^^10O 

VI..  1 — 

- + 

— 

— 40  - 

— = O^r,  1 1 8 

(adt(*  expéiiiMiee  montre  ({ne.  si  nous  niellons  en  eontaet 
avec  la.  même  ({iianlit(‘  de  s(*rnm  des  (|uantit(‘S  eroissant(‘s  de 
réaelif  globulaire,  la  (juantité  d'htuiioglobine  mise  en  liberh* 
aiigimmtt*  progressivmnent.  (a*  rivsultal  doit  (Hre  attribm*  au 
l'ail  ([in*  l(‘s  globules  n’ont  pas  tous  la  im'mie  résistanct*.  Par 
eonsé(|uent.  si  dans  nn  (‘cbantillon  de  siniim  b(Mnolyti(|ue.  on 
ajoul(‘  un  (‘xc(‘s  globulain*  pins  grand  (pn*  dans  un  autre, 
l'bémolvsim'  dn  {uamiier  aura  à sa  disposition  nn  nombia'  [ilus 
(*onsid(‘rabb‘  d(‘  globules  moins  i*(‘sistants,  sur  les([uels  (db‘ 
exer(‘(‘i-a  plus  l’aeileimml  son  aetion  d(‘stru(‘tiv(‘ : la  (juanlit<‘ 
d’Innnoglobim'  s(‘ra  jilus  grandt‘  dans  (*(d  ('ebanlillon  (jiie  dans 
l'auli*e. 

,l(‘  r(‘vitmdi-ai  d'ailleurs  jilus  loin  sur  ei*  sujet. 

2'^  La  dni‘(‘(‘  dn  contact  (mlr(‘  b'  S(n*nm  et  l«‘  nsudif  (‘st  aussi 
im|)orlant(‘  à considtb'er. 

D'ajirès  nn‘s  (*xj)(‘i-ienc(‘s.  il  r(‘sull(‘  ({U(‘  rinnuolysi*  niarcin* 
lr(‘s  rapidmmmt  dans  b‘s  jjnMuit'res  minutt's  : (db‘  contimn^ 
ensuite  bmtmmmt  jusiju'ii  ce  (jm*  l<‘  sinaim  soit  complètmnent. 
d(‘pouill(‘  (b‘  son  Innnolysim'.  c(‘  (jui  a li(‘u  babituelbmient  entia* 
i')  et  (il)  . lors(|U(‘  la  r(‘action  s'est  accomplit'  à 28*^. 

L'arn''!  d('  l lu'inolysi'  ('st  atti'int  moins  rapidi'im'iit  lorsipi  cm 
('X|)(M‘im(‘nl('  <à  la  It'nijx'raturc'  ordinaiia*  : l luMnolysi'  jient  alors 
s('  |)rolongt*r  jK'iidani  jilusii'urs  lu'uia's.  Mais  dans  c«'  cas  on  a 
une  (‘aus('  d'(‘rr<‘ur.  cai-  les  li(‘mati(‘s  connnenc(‘nl  un  ju'u  <à  S(' 
( I ( 'sagia'gc'  V spon  t a mu  m ' n t . 

L t'XjU'i-ic'nci'  suivant!'  montre'  (|U('  l'action  Innnol vi iepu'  s'ar- 
r(''t('  coin j)b'‘i ('uu'iii  au  bout  d un  ci'riain  ti'inps. 
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Expérience  H.  — Sérum  de  bœuf  dilué  ù 1/10;  réactif  globulaire  de 
lapin.  On  distribue  dans  une  série  d’éprouvettes  1 c.  c.  de  sérum,  plus  1 c.  c. 
de  réactif.  Les  échantillons  sont  maintenus  à 38“  pendant  des  temps  variables 
et  ensuite  soumis  aune  centrifugation  énergique. 


Séjour  des  échantillons  à l’étuve.  Hh.  dissoute. 

lo' 0,01S 

— 0,027 

4.^' 0,030 

00' 0,031 

r,4o' 0,031 

2 heures — 0,031 

3 heures 0,031 

i:.  heures 0,042 


.Nous  voyous  (ju'api'ùs  un  certain  temps  l’IuMnolysc'  s arièh*, 
(juoitju'il  y ail  t‘ncoia‘  un  e.vcès  (1(‘  glol)nl(‘s  non  dissous.  Il  sul- 
lira  donc  dans  nos  dosages  d’ait(‘indr(‘  ctdlt*  liinilt?  d<‘  Itunps 
[)Our  connaii r(‘  d'inu'  inanièi*e  t‘xacl(‘  la  (juanlitt*  d luMnogloUim* 
(|u’un  sérum  liémolvtitjiie  peut  mettrez  en  lilnn  ttL 

;p)  stern  ' a étudié  'avec  ma  métliod(‘  l(‘  pouvoir  liémo- 
lytitjue  des  sérums  de  bœuf,  d(‘  moulon  td  de  cliitm  sur  l(\s 
g’iolmles  <l(‘  lapin  el  d(‘  cobayt*.  Dans  une  piamiièrt»  sérit'  (EexptL 
rienc(*s  (db‘  a constat(‘  (jU(‘  les  luMuatitvs  apparttmant  à d<‘s  imli- 
vidus  dillerents  de  la  même  (‘S|)èc(‘  animale,  présentent  uiu' 
rt‘sistanc(‘  <à  peu  j)iès  conslani(‘  vis-ii-vis  du  méim*  stM’um. 

Nous  pouvons  donc  nous  procurer  toujoui’s  un  r(‘actif  glo- 
l)ulair(‘  ayant  la  méim*  résistanct».  tm  nous  adiavssani  à (b‘s  imli- 
vidus  noi  rnau.x  de  la  inénu'  t^spèc(^ 

l)’aulr(‘.  part,  Stern  a inonirt*  (pi(‘  le  pouvoir  IumiioIv  I itpic 
tb*s  stnaims  sanguins  noianau.x  pr(‘S(‘nt(‘  des  diirér(*n(‘(‘s  indivi- 
tlmdbhs  consid(b*abl(*s.  Un  stbann  ptmt  préstmttM-  un  pouvoir 
lubnolytitpn*  (>  à 7 fois  supérieur  «à  ctdui  tl’un  aufr(‘  séiaim  pi-o- 
vtmani  dt*  la  même  t‘Sj)ê(*(‘  td  i'(‘cmMlli  dans  les  inênu's. 
comlilions. 
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hl\istt‘-t-il  un  rapport  conslani  tmlrt^la  tpianl it(‘ d ludiiolysine 

1.  M‘'«  L.  Steux.  Pouvoir  hémolytique  du  sérum  sanguin  normal  chez  diffé- 
rentes es])éces  animales.  Comptes  rendus  de  la  Sociêtf^  de  Biologie,  2()-n.  lOO'r, 
t.  LVI,  p.  30'.». 
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t‘l  la  ([iiaiiliD*  dos  lilobuh's  dissous,  ou  l)iou  ce.  rapport  osl-il 
vai'iablo  ? 

Loiidou  dans  sou  travail  sur  les  liomolysines,  souli«*ul 
l'existence  d'un  rapport  constant:  Eiseinber^  et  Volk  ^ pai' 
contre,  soutiennent  (jue  la  loi  d(‘s  proportions  définies  ne  réj^it 
pas  runion  de  l'agglutinine  avec  la  matière  microbienne  agglu- 
tinable: ce  (jui  ne  s'accorde  })as  avec  ropinion  de  Xolf^  ({ui  a 
constaté,  même  à propos  des  agglutinines,  la  présence  d'un  t(d 
rapport  constant. 

Selon  Bordet*.on  ne  peut  pas  appli((uer  la  loi  des  équivalents 
invariables. 

Cet  auh'ur  a trouvé  (jue  la  (juantité  maxima  de  globules 
rouges  ({u'une  dose  déteianinée  de  sérum  hémolytique  peut 
détruii(‘.  vaiâe  beaucoup  suivant  la  manière  dont  le  sang  (*st 
ajout(‘  au  sérum  dissolvant.  Si  on  verse  les  globules  en  une 
seule  fois,  la  quantité  hémolysée  sera  ladativement  grande: 
mais  si  on  fractionne  cette  quantité  de  sang  en  petites  doses 
((u’on  introduit  l'une  après  l’auti'e,  à des  int(‘rvalles  suftisam- 
numt  espac(\s.  on  trouve  (|ue  la  ((uantité  d'Iiématies  détruites 
est  relativement  faible,  pres(|ue  la  moitié  d(‘  ce  ({u’elle  (dait  dans 
le  cas  précédent.  Tout  se  passe  alors  comme  si  les  premiers  glo- 
bules se  cbargeaifmt  tellement  de  substances  hémolytiques,  qu’ils 
ne  d(‘pouillent  h*  li(juide  et  n’en  laissent  plus  j)Our  les  globules 
ajoutés  ultéi’ieurement.  Cn  globule  peut  donc,  d’après  Bordet, 
absorber  des  (juantit(‘s  variables  de  substances  actives,  la  dose 
maxima  qu’il  peut  fixtu*  (haut  nettement  supérieure  à celle  (jui 
suffit  à provoquer  sa  désagrégatiou. 

L’absorj)tion  (h's  jirincipes  actifs  du  sérum  par  la  substanct* 
fixatrice  des  globubcs  se  rapprocluu'ait  ainsi  dé  l’absorption  des 
matières  (‘olorantes  ])ar  h‘s  objets  coloral)les.  ceux-ci  pouvant 
fixer  des  ({uantit(*s  variables  d(‘  ces  matières. 

Bordef  a (ui  oufia*  trouvé  (|m‘  c’est  surtout  l'alexine  ((ui  pr(*- 

London.  Loco  rit.,  p. 

2.  Eiskmbkrg  et  Vof.k.  Cit.  par  Bordet.  V.  p.  18. 

8.  Nolf.  Loco  cit.,  p.  .'i. 

\.  Bordet.  a)  Sur  l’agglutination  et  la  dissolution  des  globules  rouges  par  le 
sérum  d’animaux  injectés  de  sang  défibriné.  Ann.  Pasteur,  181)8,  t.  XII. 

b)  Les  sérums  hémolytiques,  leurs  antitoxines  et  les  théories  des  sérums  cyto- 
lytiques. Ann.  Pasteur,  l!)i)0,  T.  XIV,  p.  257-''J!)(i. 

c)  Mode  d’action  et  origine  des  substances  actives  des  sérums  préventifs  et 
des  sérums  antiloxiques,/?rt/j/Jor^  pr('‘sentê  au  congrès  d'hygiène  de  Bruxelles,  1903. 
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sente  avec  le  plus  (révidenee  et  de  nettete  le  caractère  d'être 
absorbée  en  dose  variable  par  les  globules  ; c'est  à elle  (|ue 
revient,  par  conseXpient,  la  plus  grande  ))artie  du  pbénoniène. 

Ilordct  donne  à ce  pbénoinène  rexplication  suivante  : 
loj'squ'on  ajoute  le  sang-  à doses  fraction  nées.  b‘s  premières 
])ortions  du  sang-  mises  en  contact  av(‘(‘  le  s(u*um  ayant  ren- 
contré une  grande  quantitti  d'iiémolvsine,  eu  ont  absorbé  en 
(‘xcès:  de  sorte  (ju’il  ne  reste  ])lus  ddiémolysiiu'  ])Our  les  por- 
tions de  sang-  ultérieurement  ajoutées. 

]^e  fait  est  exact;  mais  je  crois  ({ue.  d'après  les  cx])ériences 
que  je  vais  exposej-.  il  faut  en  modiliei*  l'inleiqu’étation. 

J’ai  répété  d'abord  Inexpérience  de  Honb'i  vn  dosant  avec 
ma  méthode  la  (juantiti*  d’bémoglobiiu'  mis('  c‘u  libei’lé.  X'oici 
une  expérience  type  : 

Expérience  lll.  — On  prépare  du  réactif  globulaire  de  cobaye;  on  prend 
deux  tubes  et  on  verse  dans  chacun  c.  c.  de  sérum  de  bœuf,  dilué  à 1/5 
avec  une  solution  physiologique.  Dans  la  première  éprouvette  on  ajoute  c.c. 
de  réactif  en  une  seule  fois;  dans  la  deuxième  éprouvette,  par  contre,  on 
ajoute  le  réactif  à petites  doses  fractionnées  de  0,20  et  toutes  les  3 minutes. 
Dn  garde  les  éprouvettes  à Tétuve  pendant  io',  en  ayant  soin  de  les  agiter. 
Après  ce  temps,  centrifugation  et  dosage. 

Les  résultats  sont  les  suivants  ; 

1,  2 c.  c.  sérum  de  bœuf  dilué  à I/o  -f-  2 c.  c.  réactif  cobaye  en 

une  seule  fois  = O^^lGl  d’Hb. 

H.  2 c.  c.  sérum  de  bœuf  dilué  à I/o  + 2 c.  c.  réactif  cobaye  à 

doses  fraction.  = Os’-,!!!  — 

Pour  expliquer  cette  diiïéreuce  entre  b's  deux  (juantités 
ddubnog-lobine  mises  en  liberté,  il  faut,  à mon  avis,  admettre 
que  les  globules  rouges  n'ont  pas  tous  la  même  résistance  contre 
ritémolysine.  Nous  aurions  ainsi  une  certaine  analogie  avec  le 
fait  bien  connu  que  les  globules  rouges  ne  j)résentent  pas  tous 
la  même  résistance  vis-à-vis  des  solutions  bypotonitjues. 

ï/’étude  des  différentes  résistances  globulaires  (jui  fut  l’objet 
des  intéressantes  recherches  de  lïamburg-er,  Mosso,  Viola,  etc., 
fournit  un  certain  nombre  de  résultats  qui  peuvent  servir  à 
expliquer  le  phénomène  dont  nous  nous  occupons  ici. 

Déjà  en  1894,  Viola  ‘ distinguait  trois  ga‘oupes  de  globules 
rouges  dans  la  masse  totale  du  sang,  suivant  leur  degré  de 
1.  G.  Viola,  a)  Uétà  e la  resistenza  dei  globuli  rossi. 

b)  Il  metodo  per  la  misurazione  delle  resistenze  dei  globuli  rossi  colle  solu- 
cizoni  lorosodiche.  Padova.  Editorc  Prosperini,  1903. 
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|•('sislinl(■(‘.  L(‘  |n*(Mni(‘i-  ^i-oupc'.  jilobiilcs  (l(‘  r('sislaii(*(*  niaxiina. 
|•(‘|)l•(^si‘^l(‘rail  b*  nouvcsui  conliiig-cM)!  vouant  (b‘s  organes 
tiom()j)()ï('li(jii(‘s.  l(‘  IroisioiiM'  gr()ii|)(‘.  globules  <b‘  i'(‘sislance 
niininia.  s(M‘ail  donne'  ])ai*  les  lu'inaiies  (jiii  vont  èti'c' dedruiLes  : 
•(‘iilre  ees  d('ux  gi*ou|)(‘s  il  y aui'ait  b's  globub's  de'  r(‘sistanc(‘ 
inove'niK'.  toujours  (‘ii  train  d(‘  se  la'iiou ve'ler. 

.l'ai  trouvé  (ju'au  point  d('  vue  du  résultat,  b's  trois  i-ésis- 
tanc('s  globulaires  se  eoniporti'iil  vis-à-vis  (b's  liepiieb'S  bénioly- 
tiepu's  de  la  ménu'  manière'  epie*  vis-à-vis  ele's  solutions  bvpoto- 

oiejLie'S. 

ttn  sait  epu'  le*  sang  noianal  exti'ail  el'une  manière  aseptiejue' 
perel  progi'essive'ine'iit  sa  résistance*  e'n  vieillissant  (\'iola;.  En 
faisant  ti‘e)is  prise's  ele  sang  à eb's  époejues  elifférentes.  nous  pou- 
vons ne)us  proeure'i*  ti'ois  échantillons  (['hématies. 

Ehaejue  échantillon  représe'nte*.  au  point  de  vue  ejui  nous 
occupe'  ici.  une*  ele  ce's  trois  j-ésistances  ((ui.  iiorinalement.  se* 
t?-e)uvent  mélangeà'S  dans  le*  sang  circulant. 

Dans  e'e*  but  j'ai  e'inployé  la  métlioele*  suivante  : 

Erpérience  IV.  — On  ix  extrait  de  la  veine  marginale  de  Foreille  d'un 
gros  lapin  sain,  au  moyen  d’une  canule  stérilisée,  2 c.  c.  de  sang  qu’on  a 
délibriné  dans  une  éprouvette  en  le  battant  à l’aide  de  petites  boules  en  verre. 
On  a gardé  ce  sang  dans  une  éprouvette  stérilisée.  — Vingt-quatre  heures 
après  on  a répété  l’opération  et  le  nouvel  échantillon  a été  gardé  dans  une 
éprouvette.  — Vingt-quatre  heures  plus  tard  on  a répété  de  nouveau  l’opé- 
ration et  on  a obtenu  un  troisième  échantillon  de  sang  défibriné. 

Ces  échantillons  ont  été  gardés  à l’obscurité  à la  température  de  la 
chambre  (18o-20«). 

Avant  d’employer  ces  trois  échantillons  de  sang  dont  le  plus  ancien  repré- 
sentait une  résistance  celui  du  milieu  une  résistance  moyenne,  et  le 

plus  récent  une  résistance  inaxima,  on  les  a bien  lavés  av£c  une  solution  iso- 
tonique de  ClNa  et  on  les  a ramenés  au  volume  primitif. 

On  a pris  trois  tubes  et  on  a versé  dans  chacun  1 c.  c.  de  sérum  de 
bœuf  dilué  à 1/5:  on  a ensuite  ajouté  dans  chaque  tube  1 c.  c.  de  réactif 
globulaire.  — Étuve,  agitation,  centrifugation,  dosage. 

Les  résultats  ont  été  les  suivants  : 

Hb. 

dissoute 

Eprouv.  A.  1 c.  c.  sérum  de  bœuf  à 1/ü  -j-  1 c.  c.  glob.  résist.  minima  = Os^OSS 

— B.  1 c.  c.  — — — -4-  1 c.  c.  — — moyenne  = 

— G.  1 c.  c.  — — — 4-  1 c.  c.  — — maxima  = Os^Oal 

Ecri'sultat  montre  d’une  manière  évidente  que  la  meme  quan- 
tité d'hémolysine  a détruit  un  nombre  de  globules  d’autant  plus 
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;üra»Kl,  (jiK*  leur  résistance  (Tait  plus  p(*tite.  Kn  d'autia's  t(*nues 
iiru*  (juantit(‘  (lonn(T‘  de  ^dol)iil(‘s  (1(‘  i*(‘sistance  nï(t,r  'inïa  (‘xiga*. 
pour  C'ivv  coniplideuient  (hTruite.  l)eauc(Hip  ])lus  (riuTuolv siiu' 
(jij’il  ir(Mi  (‘st  (‘xi^(‘  par  la  nu'Mue  (piantit(i  de  ^lohuh's  moins 
]-«‘sistants. 

Si  nous  applicjuons  ct‘  r(‘Sidtat  à r(‘xj)(Mvi(‘nc(‘  d(‘  l^onh'l.,  nous 
sommes  [)ort(\s  à adnuTtre  (pi(‘  lorscju’on  ajoul(‘  le  r(Tictit‘(M)  une 
s(‘id(*  fois,  n(‘  sont  détiaiits  (pi(‘  h's  ”'lolud(‘S  (jui  ont  la  plus 
faible  rt‘sistanc(‘,  c'est-à-diia».  (pii  exi^amt  une  moindia'  (punit il(‘ 
d'IuTnolysim*.  l^es  j^-lobules  moins  r(‘sistants  sont  l(‘s  piamiim-s  à 
être  atta(pies  par  l1iémolysin(‘  ('I  «à  ITmiployer. 

Par  contia*  l()rs(pron  ajout(‘i-a  le  laTictif  jiar  dos(*s  fi*actionn(M*s. 
il  arj’ivei'a  (pu*  dans  les  piamibn'es  additions  tous  l(‘s  globubas 
seront  attaipnas.  y compris  bas  jilus  i*(‘sistants.  (pii  (*xij>(‘ront  um* 
plus  ji'ramb*  (piantit(‘  (riuMUolysim».  Il  est  (Aident  (pi(‘  dans  c(* 
dernier  cas  l'JIb  mis(‘  en  lib(‘rt(‘  s(M‘a  (mi  (pumtiti'  moindri'  (pi(‘ 
dans  l(‘  premier. 

Nous  n(‘  pouvons  donc  pas  acceptm- rint(‘rpr(Tat  ion  d(‘ IfoialiM  . 
Nous  devons  admettia*  (piTin  globule  donné  fixe  um‘  (piantit(' 
constante  (Tbémolysine ; mais  il  y a d(\s  g-lobules  (jui  (mi  fixent, 
moins,  d’autres  (jui  en  fixent  davanta^a*. 

Pour  rendre  le  l'ésultat  plus  démonstratif,  j’ai  la'péti'  r(‘xp(‘- 
rience  d(‘  Bordet  en  employant  comme  réactif  globulaiia^  un 
rrndange.  où  bas  globules  (l(‘  difféiamte  résistance,  préparés 
comme  j’ai  dit  auparavant.  s(‘  trouvaient  en  propoiTions  égales. 

Expérience  V.  — Je  mélangeais  ensemble  2 c.  c.  de  globules  de  48  heures, 
2 c.  c.  de  24  heures  et  2 c.  c.  tout  à fait  récents.  — Je  distribuais  2 c.  c.  de 
sérum  de  bœuf  dilué  à 1/5  dans  2 éprouvettes;  dans  la  première  j’ajoutais 
2 c.  c.  de  mon  mélange  en  une  seule  fois;  dans  la  deuxième  je  les  ajoutais  à 
doses  fractionnées  de’20  c.  c.  à des  intervalles  de  3 minutes. 

La  réaction  accomplie,  centrifugation  et  dosage.  Voici  une  expérience 
type  : 

Hb. 

dissoute 

Eproiiv.  A.  2 c.  c.  sérum  de  bo'uf  à l/.i  + 2 c.  c.  réactif  en  une  seule 

fois  = 

Eprouv.  B.  2 c.  c.  sérum  de  bœuf  à l/'i  -j-  - c.  c.  à doses  fractionnées 

de  0,20  c.  c.  = Os'-pSo 

Nous  voyons  (jiie  le  phénomène  se  passe,  à peu  près,  comme 
si  on  avait  expérimenté  avec  du  sang  normal  frais. 

L’expérience  de  Bordet  ne  suffit  donc  pas  pour  admettre  que 
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la  coniljiiiaison  entre  I iK'inolysiiie  et  les  globules  se  fait  d'après 
des  ]-a|)[)orts  variabl<‘s. 

Les  (‘X|)(M*i('nres  dont  je  vais  (‘xposeï*  les  résultats  ont  été 
faites  dans  le  but  de  rechercher  s'il  existe  vraiment  un  rapport 
défini  entia*  la  (piantitc*  d'béinolysine  d’un  sérum  et  la  (jiiantité 
des  globules  (ju'elle  est  capable  de  détruire'. 

Dans  ces  expérie'iices  très  nombreuses,  j’ai  employé  le  sérum 
et  la  lvmj)lie  de  différents  animaux  neufs  ou  immunisés. 

Je  ne  rapporterai  ici  que  quelques  expériences  types,  qui 
s'accordent  complètement  avec  d'autres,  tout  à fait  semblables. 


Erpérirnee  VI.  — Sérum  de  bœuf.  Réactif  globulaire  de  cobaye. 


Quantité  de  sérum. 

Solut.  physiolog. 

Réactif  globul. 

Hb.  dissoute. 

4 r.  C.  -f 

0 c.  C. 

4- 

4 C,  c. 

= 

05^,322 

2 - + 

2 

4- 

4 — 

= 

0ssl68 

1 - H- 

3 — 

+ 

4 — 

= 

Os'-.OSO 

0 . .'iu  — + 

3.40  — 

4- 

4 — 

0sr,042 

0.2o  — + 

3.75  — 

4- 

4 — 

= 

0s'-,023 

E.vpérience  Vif.  — 

- Sérum  de  bœuf.  Réactif  globulaire  de 

lapin. 

Quantité  de  sérum. 

Solut.  physiolog. 

Réactif  globul. 

Hb.  dissoute. 

4 C.  C.  4“ 

0 c.  c. 

4- 

4 C.  C. 

0s%16G 

- + 

2 

4- 

4 — 

0?--,088 

1 - + 

3 — 

+ 

4 — 

= 

0s--,049 

0 . oO  — — j— 

3.40  — 

+ 

4 — 

0s%020 

0.2.4  — -f 

3.74  — 

4- 

4 — 

= 

0s>-,014 

Expérience  VIII.  - 

- Sérum  de  bœuf.  Réactif  globulaire  de  cheval  *. 

Quantité  de  sérum. 

Solut.  physiolog. 

Réactif  globul. 

Hb.  dissoute 

4 C.  C.  + 

0 C.  C. 

+ 

4 c.  c. 

= 

0s^330 

2 - + 

2 — 

+ 

4 - — 

0s--,170 

1 - + 

3 — 

4- 

■i  - — 

= 

05r,087 

()..40  — -h 

3.50  — 

+ 

4 — 

= 

0s'',0  i5 

0.24  — + 

3.75  — 

+ 

4 — 

0s--,024 

Expérience  IX.  — 

Sérum  de  mouton.  Réactif  globulaire  de  cobaye. 

Quantité  de  sérum.  ; 

Solut,  physiolog. 

Réactif  globul. 

Hb.  dissoute. 

4 C.  C.  .+ 

0 c.  C. 

+ 

4 c.  c.  ' 

= 

Ûsr,950 

2-4- 

2 — 

+ 

4 — 

0s%491 

1 - + 

3 — 

4- 

4 — 

= 

0s^250 

0.40  — 4- 

3.50  — 

4- 

4 — 

= 

0sr,131 

0 . 2o  — 4- 

3.75  — 

-1- 

4 — 

= 

0s'’,0G9 

Expérience  X.  — Sérum  de  chien. 

Réactif  globulaire 

de  lapin. 

Quantité  de  sérum. 

Solut.  physiolog. 

Réactif  globul. 

Hb.  dissoute. 

4 c.  c.  + 

0 C,  C. 

+ 

4 C.  C. 

Os^TOS 

2 - + 

2 

+ 

4 — 

0s^35G 

1 - 4- 

3 — 

+ 

4 — 

0s%182 

0.50  — 4- 

3.50  — 

+ 

4 — 

= 

05S09G 

0.24  — 4- 

3.75  — 

+ 

4 — 

= 

05r,048 

1.  Les  globules  de  cheval  ne  sont  pas 

attaqués  par  le  sérum  de  bœuf  à la  te) 

pérature  de  la  chambré;  par  contre  à l’étuve  ils  sont  très  bien  détruits. 
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Expérience  XI,  — Lymphe  de  chien,  recueillie  au  moyen  d’une  canule 
introduite  dans  le  canal  thoracique.  Réactif  globulaire  de  lapin. 


Oiiîintité  de  lymphe. 

.Solut.  pliysiolog. 

Réactif  globul. 

Hb.  dissoute. 

t c.  C.  4- 

0 c.  c. 

-r 

4 

c.  c. 

ü - + 

^ 

4- 

5 

— 

— (Je>-,260 

1 - + 

P*  - 

+ 

4 

— 

= 0k-',134 

0 . ôO  — — )— 

IL'iO  — 

-1- 

4 

— 

0.2o  — 4 

. i 7 — 

+ 

4 

— 

= 0s'-,030 

l)(‘  ces  «lillerentes  expériences  il  résulte  (jue  la  ({uantité  d’Iié- 
moglohiiie  mise  en  liherlé,  et  par  consé(|iient  le  nombre  des 
globules  dissous,  (‘st  directeimuit  proportionnelle  à la  teneur  en 
bémolysines  du  li(pii(b‘  luMnolyti(jue ; ce  ra})porl  est  dom*  (*ons- 
tant. 

Cependant,  si  nous  examinons  de  jilus  près  les  cbillVes 
cditenus,  (ui  conslate  <|ue  les  valeurs  de  Ebémogloltine  dissoute 
vont  légèreimmt  en  augmentant  avec  Eaugmentation  de  la 
dilution. 

C(‘  fait  est  facile  à expliquer.  Dans  b‘s  solutions  diluées, seuls 
les  globules  de  moindre  résistanc(‘  sont  attacpiés.  A mesure  (pn^ 
la  solution  d’In'molysine  (Revient  plus  concentrée,  on  a la  des- 
li-uction  des  globules  (b*  plus  en  |>lus  résistants.  Ceux-ci  exigent, 
pour  être  dissous,  une  (piantité  d’Iuunolysine  plus  considérable 
(jue  celb‘  absorb(U‘  par  b‘s  globules  de  moindre  résistance. 

.l’ai  recbercln*  jusqu'à  quelle  limite  on  peut  pousser  la  dilution 
(Emi  s(bum  sans  alt(b*er  la  loi  d(‘s  pi*0])or(ions  (bdiin(*s. 

Expérience  XII.  — Sérum  de  breuC.  Réactif  globulaire  do  lapin. 


quantité  de  sérum. 

Solut.  physiolog 

Réactif  globul. 

Hb.  dissoute. 

3 C.  r. 

+ 

0 C.  C. 

H- 

3 r.  c. 

= 06', 301 

i.:io  — 

+ 

1.30  — 

H- 

:>  — 

= 0s‘‘,15G 

0.30  — 

4- 

2.70  — 

4- 

ô — 

= 0s‘-,033 

0.23  — 

+ 

2.73  — 

4- 

3 — 

= 06'-, 023 

0.20  — 

4- 

2.80  — 

4- 

•t  — 

= 06>-,018 

0.1.3  — 

4- 

2.83  — 

4- 

.3  — 

= 06‘-,013 

0.10  - 

+ 

2.90  — 

4- 

3 — 

r=  06r,013 

0 073  — 

4- 

2.923  — 

-f 

3 — 

06%003 

0.050  — 

4- 

2.950  — 

4- 

3 — 

= 06'-,002 

.l'ai  n‘p<'té 

plusieurs  fois 

cette 

exptuience 

«m  obtenant  tou 

Jours  des  résultats  analogues. 

L1i(Mnolysim‘  agit  donc  selon  la  loi  d(‘s  pcopoi  lions  délinies 
jus([u'à  um‘  dilution  donnée  du  s<‘runi.  Si  nous  dépassons  cetlt‘ 
limite,  la  proportionnalité  iEexist(‘  plus;  riubnolysine  se  trouve, 
peut-être,  dans  un  étal  de  concentrai  ion  Irot)  faible  pour  aUa(|uer 
les  globules. 
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IIAI*IM)UT  KNTHK  LA  Ol  AiNTITK  DKS  (ÎLOlU  I.KS  DISSOUS  Kl'  LKS 
OUANI’ITKS  d’aLI'AINK  KT  DK  SKNSIBILIS  ATRIKK  KXISTAM'  DANS 
i;  IIKAIOLYSINK  NATUHKLLK 

A CO  poilil  (lu  I r ivail.  iiii(“  (jüoshon  s’iinposail . 

L('  rappoi't  conslaiil  (|iii  oxislo  (‘ntro  riioniolysine  iiaturollc*- 
ol  l(‘  nonihri*  dos  iiI()l)iilos  didiMiits  doit-il  «'Iim*  allrihiid  à la  sou- 
sihilisatrico.  ou  à l'aloxiuo? 

Loi'sqiu*  nous  ineltoiis  (*u  coutacl  uuo  (|uaulild  douiido  d(* 
s(*rimi  bdniolytiqiu*  av(‘c  iiu  (‘xcos  d(‘  rdaclir  iilobulaire,  nous 
constatons  (juo.  (|uolqiio  temps  apr(‘s.  co  sérum  ost  dépouillé  (b‘ 
loul(‘  action  bémolyli(juo  vis-à-vis  do  (îotto  ospoco  de  globules.. 

(b)  pourrait  expliquer  cela  av(‘C  trois  bypollu^ses  différentes  : 

1“  Dans  le  sérum  la  sensibilisati*ic(‘  (‘st  en  ivxcès  par  rappori 
à rab‘xine.  L'alexine  a détruit  uu  uond)re  (b‘  globules  propor- 
lionmd  à sa  (juaulih*.  Il  r(‘sl(‘  doue  uuo  parlii‘  (b‘.  sonsibiIisatric(‘ 
lion  utilisée  ; 

2'^  L'ab‘xim‘  esl  ou  (‘xc(*s  par  rappori  à la  simsibilisalrict'.. 
L'ab‘xino  m*  piml  d(‘lruir(‘  ([uo  les  g]obub‘s  simsibilisés.  Il  resl(‘- 
um‘  parti(‘  d'ab^xiiie  non  utilisiM*; 

d''  Dans  b‘s  lubuolysiiios  ualurolb‘s.  la  smisibilisatrice  (‘t 
Tab^xim'  >»(*  Irouvi'ul  (‘ombinées  dans  les  proporlious  optinta, 
sans  (‘xc('‘s  do  ruuo  ou  de  l’aulro  subslauco  : 

Pour  résoudre^  (mvs  questions,  j'ai  l'ail  une  s(‘rio  de  i-ochercbos. 
>11  variant  arliliciellemeul  b‘s  proporlious  iiatundles  d(‘  l’alexim‘ 
(‘I  de  la  s(msibilisalric(‘.  dans  uu  li(|uid(‘  luuuolvliqm*.  (b‘  l‘a(;ou 
(|ue  l'um*  fùl  <‘u  (‘xct‘s  vis-à-vis  d(‘  rautri*; 

.b‘  lie  jiouvais  pas.  uaturcdleimail.  me  servir  (b‘  raloxim*  di* 
bœuf.  En  olb't.  (ui  ajoulani  de  Taliwim*  j'aurais  ajouh*  (ui  méim‘ 
hmipsde.  la  simsibilisalrice  aelive  vis-à-vis  des  globules  di‘  cobayi*.. 
La  ([uanlilé  d(‘  stmsibilisalrico  aclivi*  u(‘  r(‘slail  dom*  pas  cous- 
la  ut 

.le  me  suis  alors  s(‘r\  i do  s<*rumde  bœuf  cbaulfi*  et  (b*  stM’um 
de  cobaye*  frais.  Le  sérum  de*  bœuf  cbaullé.  r(*activ(*  avet* 
du  siM'uiii  ib*  cobav<‘  agit  bien  sur  b‘s  globub's  de*  cobaye*:  le* 
sebami  de  cobaye*  e*sl  absolume‘ul  iiiaclif  vis-à-\  is  do  se‘s  propres- 
e‘lobule*s. 
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Ale.vt/te.  — Dans  nue  preinioiv  (r(‘\j)i‘i*irii<‘(‘s.  j':ii 

t‘mpl()V('‘.  (‘Il  présenct^  d’iin  excès  constant  de  s(‘nsil)ilisali*ic(‘. 
d(‘s  d()S(‘s  de  plus  en  plus  grandes  d’alexin(‘. 

\ Oici  line  exp(MM(‘nc(‘-type ; plusi(‘urs  autres  t‘xp(M-i«‘uces  ;ni;i- 
logut's  ont  doniu'  l(‘  int'‘ine  r(*sultat  : 


Expérience  Xlll. — Sérum  de  bœuf  chauffé  (sensibilisalric**).  — 

Sénim 

de  cobaye  frais  (alexine), 

. Réactif  globulaire  de  cobaye. 

Quantité  de 

Quantité 

Solution 

H b. 

sensibilisatrice. 

d'alexine. 

physiologitiue. 

Réactif. 

dissoute 

Éprouv.  1. 

2 C.  C.  V 

0.2;)  C.  C. 

■ t 1 . 4 • ) t“ . c . -|- 

4 C.  C.  — 

ur',o:i3 

— 11. 

- -f- 

O.îiO  — 

l.riO  — 

i-  — = 

o*-,oos 

— III. 

2 4_ 

1 — 

+ i - + 

4 = 

0k‘',187 

— IV. 

^ 

0 - 

i-  0 — ; 

4 — 

Of ,381 

.Nous  voyons  (jin*  lüt‘s<fu  tl  y (t  un  e.rcè.v  cous! an/  ih*  scasi- 
hilisat)'ice.  riKanofffsna/)/fau(e  es!  prapor/ à /a  fiaan/ita 
d'alexlnr. 


SenslJ)Utaa/rln\  — Dans  une  autr(‘  s(‘i  i(‘  (r(‘xp(‘rieuces  j'ai 
einployi*  (ui  prt‘S(‘nc(.‘  d'un  <‘xcès  constant  d';il(‘xin(‘  d(‘s  dos(‘s 
di‘  plus  (‘U  plus  fail)l(‘S  d('  s(‘nsil)ilisatri(‘(‘. 

NNiici  uiK*  (‘xp(‘rien(‘(‘  tvpt'. 


Expérience  XIV.  — Sénini  de  bœuf  eliiuilfé  (s(‘nsil)ilisatrire).  Sénmi  de 
cobaye  (al(‘xine).  Kéactif  globulaire  de  cobaye. 


Quantité 

Quantité  de 

Solution 

H b. 

d'alexine. 

sensibilisatrice. 

physiolog. 

Rr'îtclif. 

dis.soule. 

Éprouv.  1.  le.  <*. 

1- 

0.40  c.  c.  ^ 

0 c.  <•. 

+ 

l . 40  e.  c. 

= 0''>-,048 

— 11.  1 - 

+ 

0.20  ^ 

0.20  — 

-j- 

1 . 40  — 

= 0s--,024 

— III.  1 — 

-i- 

O.lO  ™ 

0.30  — 

4- 

1.40  - 

= OS', 013 

— IV.  1 

+ 

0.0.5  — + 

0.35  — 

4- 

1.40  — 

= Ok'-jOOT 

— V..  1 ~ 

0.02  — + 

0.38 

+ 

1 . 40  — 

= OS'.OIN; 

Il  résultt‘  d(“  cette.  (‘X})(M*ieiK‘e.  ulnsi  (pu*  d'aiiti  es  s(‘ud)kildes. 
(pie,  lors(pi(‘  ralexin(‘  (‘sl  (‘u  (‘xcès,  /c.s*  Itétna/lnH  se  (lis.solcea/ 
propori ion nell eaie nt  à la  (faan/i/é  de  sensibUtsaf eiee  don/  le 
sératn  est  poart'a . 

VI 

UACroilTS  KM'IU:  I.KS  IICMOLYSIXES  AlVriFIClKI.LKS 
ET  LA  substance  IIÉMOI.YSA  BLE 

Pour  conlirin(‘r  c(‘  (pu*  j'avais  troiivi*  <à  r(*gard  d(‘s  IkmuoIv- 
’siiu's  des  s(‘ruins  neufs,  j’ai  clierclu*  si  la  loi  des  pi*opoi*tions 
détinies  valait  aussi  pour  les  lièinol\sin(*s  provo(|iiées  artitici(‘l- 
lein(‘nt  dans  un  aninial.  au  inoven  de  rimuuinisation. 
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Dans  (•(*  hnt  j’ai  iimnuiiis(‘  un(‘  sthic  il(*  laj)iiis  par  dos  inje(‘- 
tinns  inira-pdritoiidales  do  5 o.  o.  d’Iidinalios  lavdos,  do  inonton 
o‘l  d«‘  laouf.  L(‘s  injrotions  dtaiout  fait(‘s  tous  los  doux  jours. 

L(‘s  lapins  dtaioul  suflisauiiuent  iuuuuuis(‘s  après  avoir  roou 
')  iujootioiis.  Après  (‘(‘  temps,  ou  procédait  à l’extractiou  d(*s 
échautillons  do  sauii  . qui  fouruissaiout  les  sérums  hémolytiques. 

Le  réactif  globulaire  était  représenté  par  le  sang  de  mouton 
et  do  bœuf,  soigneusement  lavé  plusieurs  fois  à l’eau  sabb*. 

Dans  c('  travail,  je  ne  donne  que  los  résultats  de  deux  oxpé- 
rioucos  ; je  parlerai  ailleurs  des  autres  avec  plus  do  détails. 

Expérience  XV . — Sérum  de  lapin  immunisé  contre  le  mouton.  Réactif 


[lobulaire  de  mouton. 

Quantité  de  sérum. 

Solut.  physiol. 

Réactif. 

Hb.  dissoi; 

4 C.  C.  -i- 

0 c.  c. 

4 C.  C. 

= 05'-,  464 

2 — 

2 

4 — 

= 0s>-,240 

1 — o- 

5 — - 

4 — 

= 0s>-,l26 

0.5il  — o- 

:;.:i0  — o. 

4 — 

= 0sr,071 

0.25  — — 

‘{.75  — -f 

4 — 

= 0s>-,037 

Expérience  XVI.  — Sérum  de  lapin  immunisé  contre  le  bœuf.  Réactif  glo- 


biliaire  de  bœuf. 

Quantité  de  sérum. 

Solut.  phj-.siol. 

Réactif. 

Hb.  dissoute. 

4 C.  C. 

_L 

0 c.  c. 

-j- 

4 C.  C. 

rrr  0,304 

2 

-r- 

2 

+ 

4 — 

= 0,159 

4 — 

3 — 

4 — 

= 0,085. 

0.50  — 

3.50  — 

-r- 

4 — 

=:  0,046 

0 . 25  — 

3.75  — 

4 — 

= 0,024 

Os  résultats  démoiitrout  que  la  loi  d’un  rapport  délini eut r(“ 
la  quantité  d’bémolysine  et  la  quantit(‘  do  globules  dissous  est 
aussi  applicable  à rhémolysino  artificielle. 


On  sait  ((uo,  chez  les  animaux  immunisés,  la  sensibilisatrice- 
se  trouve  on  très  grand  excès  par  rapport  à la  quantité  d’alexine.. 
Nous  pouvons  donc  dire  que  l’hémolyse*  produite  par  le  sérum 
d’un  animal  immunisé  est  proportionnelle  à la  quantité  d’alexine.. 

VU 

n.^^rroHTS  entuc  l alexine  et  la  sensibii.isa  iiuce 

DANS  l’hÉMOI.YSINE  NATl  REI.LE 

l^our  étudier  les  rapports  entre  l’alexine  e‘l  la  sensibilisa*- 
tricei  dans  les  bémolysines  naturelles.  London  * s’est  adressé  à 
1.  V . loco  citato.  page 
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r'lit*niolysiii(‘  du  s(u*um  du  chat  et  de  cliieii,  agissant  vis-à-vis  d(‘S 
hématies  de  lapin.  Il  a pris  2 éprouvett(‘s.  contenant  chacune  I c.c. 
d’émulsion  glohulaire  (h‘  lapin.  Dans  la  première  ila ajouté  0 c.c.  On 
de  sérum  normal  d(‘  chat  ; dans  la  seconde,  larnénu'  quantité  d(‘ 
sérum  (‘t,  (*n  plus.  0 c.c.  In  du  ménu‘  sérum  (diaulle  à nn"  pt*n- 
dant  une  demi-heure.  Malgré  cett(‘ ditteiamce.  ([ui  amène  unexcès 
(le  sensibilisatrice  dansla  deuxièm(‘  éprouvette.  I(‘ degré  d’hémo- 
lyse rest(‘  égal  dans  toiih'S  l(‘S  (h*ux.  L’auteur  (mi  conclut  (ju(‘ 
l’excès  de  s(‘nsil)ilisatric(‘  m*  peul  ni  affaiblir,  ni  augnumter 
l'elfet  hémolyti(jue. 

Mes  i*(*sultals  dilfèriud  s(Misil)l(mu‘nt.  snr  c(‘  p(^)int.  (h‘  c(‘ux 
(h*  London. 

London  soutient  de  même  (ju'un  (‘xcès  d’alexine  reste*  inac- 
lif.  Il  hase  c(‘tte  opinion  sui*  un  l’ait  (pu*  je  n’ai  pu  coidirnn*r, 
c (*st-à-dire  (pie  dans  le  sérnm  de*  (*lii(‘n  il  y a jilus  (ral(“xine  (pu* 
de  s(‘nsil)ilisalric(‘. 

Loin*  prouv(‘i’  ci*!  (‘xcès  d’alexiiu*  dans  b*  se'rum  de  cbi(‘n, 
London  mel  dans  mu*  (‘prouvette*  C()nl(‘nanl  I c.  c.  (rehnulsion 
globulaire  (h*  la[)in.  0 (*.  c.  Ib  (h*  sérum  noi-nial  de  ebien;  dans 
um*  (b'uxième  (‘pronv(‘tt("  il  inti'oduil  0 c.  c.  O.b  de  sehaim  nor- 
mal av(‘c  0 c.  c.  1 0 (h*  s(U'um  cbanfle.  Or.  b*  (l(‘gr(*  d’Inunolyse 
r(*ste  égal  dans  l(‘s  2 ('|)rouvett(‘S  : donc  0 c.  c.  10  (h*  s<u*um 
cbautfé  ont  aug^mente*  l’b(Mnolvs(‘  donmh*  |)ar  0 c.  c.  Ob  (h* 
sérum  pin-,  jus(pi'à  lui  faire*  re* joindre*  b*  (le*greMrbéme)l  vse*  (bjiine* 
par  0 c.  c.  I.b.  loi  d'aulres  te‘rmes.  la  senisibilisaliace^  deOe'.c.  lO 
(h*  seu'uin  chaulfe*  trouve*  en  0 e*.  e*.  Ob  de  sérnm  frais  un  e*xe*ès 
el  al(‘xine*  libi-e*.  suffisante*  pour  la  formai  ion  d’une*  epianliie*  e'or- 
r(*s])on(lant(*  d’hémolvsine. 

Nous  ve*rrons  epie*  e*e‘  fait  e)bse‘rve‘  par  London  doit  r(‘e*e‘voir 
une  interprétation  bien  diffeh’ente*. 

Dans  les  expérie*nce*s  nombreuses  epie*  j’ai  faite*s  pour  e*tu(iie*r 
h*s  rapports  epii  e*xiste*nt  entre  rale*xine*  e*tla  se*nsibilisatrice dans 
le*s  seu'ums  normaux.  Ie*s  résultats  ont  teuijours  ehé  concordants. 

La  plupart  de*  mes  e*xpériences  ont  été  faites  en  employant 
le*  S(M*um  de*  bœuf  contre*  les  heunatie*s  du  cobaye*  et  du  lapin.  Le 
sérum  de*  bœuf  chauffé  me  fouiaiissait  la  se*nsihilisatrie*e*  ; le*  sé- 
rum de  cobaye  l’alexine. 

\oici  comment  je*  procédais.  Je  commenepiis  par  doser  le  pou- 
A’oir  hémolytiejue*  de*  l c.  c.  de*  sérum  de*  bœuf.  Je*  pre*nais  plu- 
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sirin’S  liilx'S  ji  ri  j'iiih’odii isnis  1 c.  c.  du  mrnu'  s/'iMiin 

dans  (‘lia(|U(‘  liil)r.  J'ajoulais  rnsiiiir  dans  (|u<d(|U('s  Ddx's  niu' 
dnsr  d al(‘xin(‘  rl  dans  d’anti'os  nnr  dose  d(‘  srnsihilisalrirr. 
Dans  l(‘s  prrinii'rs  Inix's  j'avais  ainsi  un  ('.vers  d'alrxinr  rl  dans 
1rs  auD'(‘s  un  (*xcrs  d(‘  s(‘nsil)ilisatrir(\ 

N’oiri  l(‘s  l•(•snllals  dr  (jnrl(|nrs  (‘X|)(‘i*irnrrs  Ivprs. 


Expérience  XVH.  • — Sénim  de  bœuf.  Séraiii  do  bœuf  chanflV'.  Sénim  de 
cobaye.  Réactif  globidaire  de  cobaye. 


l‘à>foiiv.  I.. 
— II.. 

— III. 


c.  c.  sér.  de  Ixcut  dilué  à l o 

y 1 c.  <•.  sér.  de  bœuf  dilué  à 1 

I 1 c.  c.  sér.  de  cobaye 
1 1 c.  c.  sér.  de  bo'iif  dilué  à 1/5 

I 1 c.  f.  sér.  de  bœuf  chauffé 


-f  ri  c.  c.  réactif  = OssSi:}  d’Ilb. 

I 4-  :2  c.  c.  réactif  = 0s'-,l(i7  d'Hb. 

I + - c.  c.  réactif  = d’Hb. 


Expérience  XVIII.  — Séniin de  bœuf  chauffé.  Sérum  de  cobaye.  Réactif 
globulaire  de  cobay('. 


Kprouv.  !..  2 c.  c.  sér.  de  bœuf  frais  dilué  à 1 5 i 2 c. 

jl  y 1 c.  c.  sér.  de  bœuf  à 1 5 1 

‘ } i c.  c.  sér.  de  cobaye  i ‘ ’ 

...  y 1 c.  c.  sér.  de  bœuf  dilué  à 1 ^5  / ^ . 

‘Mc.  r.  sér.  de  cobaye  ^ - t , 


réactif  = Os’,169  d’Hb. 
réactif  = 0-',146  d’Hb. 

réactif  = ()"^22o  d’Hb. 


Expérience  XIX.  — Sérum  delrœuf.  — Sérum  de  Ixr^uf  chautfé.  Sérum  de 
lapin.  Réaclif ghtbulaire  de  lapin'. 


Klu’ouv.  !..  2 c.  c.  sér.  de  bœuf  à I/o 

Jl  i l c.  c.  sér.  de  bœuf  dilué  à 1 .S 

■ i 1 c.  c.  sér.  de  lapin 

jjl  y 1 c.  sér.  de  bœuf  dilué  à 1 o 

f 1 c.  c.  sér.  de  bunif  chauffé 


r 2 c.  c.  réactif  — OsyObt  d’Hb. 

I 4-  2 c.  c.  l'éactif  = 0s'-,ü32  d’Hb. 

I 4-  2 c.  c.  réactif  = 05'.08r)  d’Hb. 


Eu  analysant  h's  rhilïVc's  obimnis  dans  ces  (‘xpcrifUKU's.  nous 
consialons  imnuMliaD'nuMit  le  fait  suivant  : (‘n  ajoutant  au  sérum 
normal,  soit  rab’xim'.  soit  la  sensihilisalritM'.  on  olfservo  une 
aug’immtation  de  l'hémolysc'. 

L'an^nuMilat ion  d(‘  l'Inanolysi'.  par  l'addition  de  l'ali'xine. 
r('sultt‘  (daiiamient  d('  la  (comparaison  des  valeurs  d(‘  Tfll).  dans 
lus  é])r(^nv(‘lt(‘s  II  àe(‘l](\s  des  ('prouvettes  I.  Dans  1(‘S  éprouvettes 
II.  si  raU’xiiu'  était  d(Mn(‘urée  inactive,  riiéinolyse  aurait  dû  (Mre 
deux  fois  moins  g’j‘and(‘  (pie  dans  les  éprouvedtes  I.  car  dans 
c(dl(‘s-ei  la  (pianlil('  d(‘  s('rum  d(‘  Ixeuf  (‘inployéf'  (dait  la  moili('; 
on  \()il  |)ar  c()nlr('  (pie  rinMnolys('  aug’im'nle. 

1 . Dans  cello  expérience  où  on  aeiuployé  le  sérum  de  lapin,  on  voit  que'  l’aloxine 
de  ce  sérum  ne  s’est  pas  combinée  avec  la  sensibilisatrice  du  sérum  de  bceuf  ; t'u 
effet  le  chiffre  de  rilli,  dans  la  2«  éprouvette  est  exactement  la  moitié  de  celui  qii’ou 
trouve  dans  la  1'^^ 
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• ( hi  pourrait  oxplicpoM-  (‘(‘tl(‘  au^nuMitation  d’iiiK'  iiianiàrcî 
sinipl(‘  (‘Il  supposard  (|tui  dans  1(‘  sdi  iim  normal  d(‘  hœu!'  (‘xisto 
lin  excès  de  simsihilisali  ice  qui.  im  [n  i'Simci* d(‘  la  nonvidle 
alexin<‘  mise  à sa  disposition,  formerait  encore  d(‘  rinnnolysine. 

Mais  cetti*  (‘xplicaiion  simpli*  paraît  èti*(‘  im  contradiction  avec 
(*('  «ju’on  constate  «m  (‘xaininant  les  clulfr(‘s  obtenus  dans  b‘s 
(‘prouvetti's  Ml.  Dans  c(‘s  (‘prouvelt(‘S.  (‘ii  etfid.  nous  avons  une 
<los(‘  d’ab^xim*  (jui  (‘st  la  moitié  d(‘  (adb'  (pii  (‘xisti*  dans  l(‘s 
(‘pi*ouvett('s  I.  La  simsibilisatrici*.  pai-  contre.  s'\  trouvi'  (m 
dos(‘  ')  fois  ])lus  ^l’amb*.  Oi*.  le  (b^gré  (rinunolysi'  (pii.  jiar  rap- 
port «à  la  (los(‘  d'alexine,  devrait  ('‘tr(‘  la  moitiiMb*  celui  (l(‘S(*prou- 
v(‘tt(‘s  I (‘st  au  coidrairi'  plus  (‘onsidérahle. 

Pour  (‘X]di(pi(‘i-  C(‘tte  auj^inentation  d'um'  manièi(‘  simple, 
nous  (b‘vrions  adimdtn*  ipu'  dans  b‘  sibum  normal  de  Ixeuf 
(‘xist(‘ un  excès  d'ab'xinc.  Or.  cein"  (‘st  (m  contradiction  av(‘c 
I by[)otbèse  fait(‘  jioiir  (‘xpliipier  rauj»rm‘ntation  (riu'miolysi*  ajirès 
l’addition  d'ab'xim'.  cb‘st-à-(lir(‘  (pi(‘  dans  b*  siM'um  de  Ixeuf  il  y 
X un  (‘xcès  (b‘  simsibilisalrice. 

.Nous  somuK'S  donc  (*n  jiri'simci'  d'nn  jiliiMiomèm*  compb^xi; 
(pii  ni'  |•(*sult(‘  jias  (b‘  la  j)r(‘S(mce  d'un  (vxcès  (b‘  simsibilisatricc 
on  d ab‘xin(‘.  Du  r(‘ste.  nous  vin  jons  plus  loin  (pu*  dans  b*  sib  um 
(b‘  Ixeuf  Fab'xine  (‘t  la  sensibilisatrice' s(‘  trouvimt  (‘iiti  i'  (‘lb‘s  en 
jiroportions  optima.  d(‘  layon  (pi(‘  dans  b' [)roc(‘ssns  b(un(dvli(pi(* 
ni  riim*  ni  l’autri'  lU'  (b'im'iin'  en  partie*  inactive*. 

PoLU*  explique*!-  l’auj* mental  ion  de*  riieMimlyse*  après  l'adelition 
d'nn  e*xe*ès  de*  se'nsibilisatrice*.  em  pemrrait  aelnu'ttre*  epie*-  lorsepie* 
b*s  gb)bub‘s  seinl  mie*ux  se‘nsibilise‘s.  ils  se*  laissent  plus  faedb*- 
menl  attaquer  ed  dedruire*.  Lt  on  pe‘ul  de*  me'‘me*  supjieiser  epi'e*!! 
|>re‘S(*ne*e*  erun  e*xcès  d’ab'xine*  b‘s  globules  pe'u  sensibilisées  se*, 
laisse'iit  dedrnire*.  tandis  epi'ils  reesisle'nt  si  la  deise*  d'ab'xim*  (‘st 
mexledeb*. 

-Mais  e‘e*  ne*  seint  (jue*  de  simples  bypotbèse*s,  epi i (l(*man(b‘nl  <à 
e'Ire*  veM‘ilieM‘s  jiar  de*  nouvelb*s  edudes. 

Dans  une*  autre*  sed‘ie  el'e‘xped*ience*s  j'ai  re‘cbe*re*be'  e‘emnne‘nt 
se*  ceunporte*  l'bednolyse  lorsepi'en  tenant  constante*  l'alexine*  ein 
auiime'nte*  la  se*nsibilisati*ice.  e‘t  ricr  ve?‘srf. 

Expérience  XX.  — Sérum  de  bœuf  cliauffé  (sensibilisatrice).  Sérum  de 
•cobaye (alexine).  Héacfif  globulaire  de  cobaye. 
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Solution  Hh, 


Alexine. 

Si'iisiliili^atrice . 

physioUiffique. 

Rractif. 

dissoute. 

iq>iouv.  I. 

n.:>o  c.c. 

-f  0.  c.  -r- 

2.50  <•.  C 

4- 

4 c.  c. 

= (H'-,  130 

— II. 

O.aO  — 

-u  2.:,o  — ^ 

2.00  — 

4- 

4 — 

= 0?^U•) 

— III. 

U.oO  — 

+ :-5  —4- 

l.aO  — 

1- 

4 — 

= Oî'-pSi 

— IV. 

0.50  — 

--l'  -V  — -J- 

0..S0  — 

4- 

4 — 

= Os’-pSO 

— V. 

o.r,o  — 

+ 4..)0  — 4- 

0 — 

-- 

i — 

= 0î%10T 

Dans  (‘(‘ttc  expériinict^.  l'alexiiio  r(\st(‘  conslaritt'  (‘I.  dès  l<‘ 
coinnieiiceinent.  olle  sa  iroiive  an  flal’aiit  vis-ià-vis  dt'S  (|iiantiD‘s 
de  sensibilisatrice,  ce  (jin*  j'avais  (dabli  par  des  recber(dn‘s  pia*- 
liininairt'S.  Xous  voyons  (ju'en  augmentant  pi-ogi'essiv(‘nn*nl  la 
(juantite  de  sensibilisatrice,  le  degré  d'béniolyse  augmente  aussi. 
Mais,  au  delà  d'une  certaine  limite.  l’bémolvs(‘  diminue. 

(le  pbénomène  (‘st  analogiu'  à un  fait  observt'  par  .MM.  Xeis- 
ser  et  \Vt‘cbsbei*g.  Ces  (‘xpérimentateurs  ont  vu  (pie.  si  l'on  prt*- 
jiara  un  nudangt*  de  microbt'S Ct  d'alexine,  il  faut,  pour  obttmir 
l'etfet  bactéuâcida  inaximum.  ajouter  la  stmsibilisatrice  en  dost' 
exactement  déttu-minée  pai*  rajiport  à ctdle  <le  l'alexim*. 

(de  ])bénomèm‘  n'(‘st  pas  facile  à (‘xplicpier  clairtuneni . Atds- 
st‘r  et  AVecbsberg  ont  jtroposé  l'explication  suivante  : lorscpi'on 
met  en  jeu  un  volunu' trop  fort  de  stmsibilisatrice.  celle-ci  n'est 
])as  totabmient  absorbée  par  las  microbes  ; donc,  une  certaiiu' 
paiiie  r(‘ste  libi*e.  Cett<'  jtarlie  détourne  d(‘s  microbes  uiu'  c(m-- 
taine  (juanlité  de  l'ab'xine.  cm  s'unissant  avt'C  elle.  Mais.  ])om‘ 
acc(‘pter  cette  bypotbèse.  il  faudrait  démontrer,  ce  qui  n'a  pas 
encoiM'  été  fait,  là'xistence  d'une  union  de  la  sensibilisai  rie»' a^■(“C 
l'alexine,  en  debo]*s  <b‘s  microb(‘S  ou  d(‘s  globules. 

Or.  (pCarriv(‘-t-il.  si  nous  augnumtons  progressivenumt  la 
(pianlité  de  l'ab'xiiu'.  toujours  ])ar  rapjiort  à une  (piantilé* 
constante  de  stmsibilisatrice.  (pii  ne  soit  pas  (*n  excès  vis-à-vis 
d'elle? 

XoLis  jiouvons  constate*!'  un  fait  analogue  à celui  (ju'on  a 
l'emarepu'  à propos  de  la  seiisibilisalrice  : c'('st-à-dire  le  d(‘gn* 
d'iuMuoivse*  augnu'iife*  aussi  jusepi'à  une  certaine  limite. 

Dans  l'expéi'ience  suivante  on  laisse*  constante*  la  epiantiieCb* 
sensibilisatrice  e*t  on  augmente*  progressivement  la  ejuanlile* 
el'ale*xim*. 


Evpévienre  XXI.  — Sérum  de  l)œuf  chaiiifé  (sensibilisatrice).  Sérum  de 
cobaye  (alexine).  Kéactifelobulaire  de  cobaye. 
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Solution 

Mb. 

•Sensibili* 

îi'ricp. 

Alexine.  physiologiaui-. 

Rénelif. 

dissoute 

lôiroio'.  I.  1 c.  r 

. 4- 

0.2)  c.  e.  2.75  c.  ••.  4- 

4 c.  c. 

= 0''-,0S3 

— II.  1 — 

+ 

0.:i0  — - 2.50  — ~ 

4 

= ()?%1()0 

— in.  I — 

4- 

1 -L  2 — 

4 — 

= ÜS4322 

— IV.  i - 

4- 

2 — - 1 — -h 

4 — 

= 03>-,300 

— V.  1 — 

4- 

3 _ - 0 _ + 

4 

= 0sy2i0 

Xoiis  A'ovons  (ju(‘  1<‘  (UlKMiiolysi*  aii^ivicnh*  suivaiil  la 

rè^lf‘  (1(‘S  pi'oportions  (hWiiiics  aussi  lon^h'inps  (pu*  la  sc'iisihili- 
salrîco  est  eu  excès  vis-ii-vis  dr  l'alexiiu*  ((‘pi'ou V(‘l  1<‘S  I.  II.  III }. 
Dans  r<‘proiiv(‘l[«*  \\\  riuMUolyse  au^ineuH'  (‘iicoih*.  mais  il  n'va 
plus  (l(‘  rapport  : la  sensihilisalriee  roumuMUM*  d('jà  à è1r(‘  (ui 
defaut  j)ar  rappoi*t  à l'aN'xine.  Si  l(‘  d«d‘aut  d(‘  la  s(msil)ilisalrice 
s'acc<‘ntue.  au  li(Mi  d'avoir  uiu'  aiiirmeiitation.  ou  a une  dimiuu- 
tiou  d(‘  l'elfet  héiuol yt i(pu‘  ((*prou vette  V). 

Sil'oii  (•oiUj)ai-i‘  l(‘.s  eliilfr(‘s  d(*  (‘(“S  deux  d(‘ruièi*(‘s  ('X|)(u  ieue(‘S. 
ou  r(“mar(ju<‘ra  (pie  \v  di'daut  de  la  sc'usihilisat rietc  |)ar  l'ajipoi'l  ;i 
l'alexim*.  est  atlidiit  plus  rapideuM'iil  (pi(‘  e(dui  d(‘  I al(‘xiu(‘  |)ai‘ 
j'appoi't  à la  sensibilisât  rie(‘.  Ku  d'autrestiu  uu's.  jxuir  obtiuiir  un 
(dfet  b(MUolvti(pu‘  doiuu'.  un  (‘xeès  de*  scuisibilisat l'iee  peut  luiiMix 
coiujieuseï’  un  did'aut  d alexine  ipic  ne  piuit  b*  tain'  un  ('xcès 
d'ab‘xim'  j)our  compenser  un  dtd'aut  de  siuisibilisatricic 

()nconstat(‘  mieux  (meor(‘  C(‘tt(‘  action  (‘oui|)(*nsati‘i(‘(‘  d('  la 
s(‘nsibilisatric(‘  dans  r(‘xp(U*i(‘nc(‘  suivante,  où  la  siuisibilisat rice 
au^in(‘nt(‘  par  rapport  à d(‘s  ipiant  iti‘s  toujours  moindjM's  d'alexine 
(‘t  où  l'ab'xine  au^imuite  pai*  rappori  ;i  di'S  (pianiih's  toujours 
plus  faibb's  d(‘  si‘nsil)ilisati‘ic(‘. 


Expérimice  XXll.  — Sérum  de  iKciircluiiilïèà  .'iij"  (S(‘nsil)ilisal  rice).  Sénnu 
de  cobavo  (alexine).  Kéîictif  globulaire  de  cobaye. 


Quantité  de 

Quantité 

Hb. 

pensiliilisratrice. 

d41exin(“. 

Réactif. 

dir-soute. 

Kpi-oiiv,  I. 

l'.T.5  c.  c. 

4- 

0.25  c.c. 

3 c.  c. 

= 0’^123 

II. 

2.;io  — 

4- 

0.50  — 

3 - 

=-  0''’'’,15i 

III. 

2.00  — 

4- 

l.UO  — 4- 

.3  — 

— 0‘ï''j65 

- IV. 

1 . 50  — 

a- 

1.50  — 

3 -- 

= 0sv,16S 

— V. 

1.00  — 

-4- 

2.00  — 4 

— 

= (rf,i53 

— VI. 

0.50  — 

4- 

2 . 50  — 4 

3 — 

= 0'f,10(i 

— VII. 

0.25  — 

+ 

2.75  — -r 

3 — 

= ()-'•.  00  i 

f)ans  cette  (‘Xjxù-iiMU'e.  1 

a(|U(‘lb‘  a (d(‘  c 

oïdirrmb' 

jiar  d'aulrt'S 

nombreuses 

■>.  on  voit 

([u'il 

(‘.xiste  un  maximum 

d'IuMUolyse 

(éprouvette 

IV)  (jui  est 

(piel 

(pu'fois  att(‘inl 

lorsipie 

b*  S(Mum  de 

bo^uf  (diaiitti'  (d  b*  sim'uiii  fi'ais  de  cobavi*  sont  (ui  volunu'S  (‘gaux. 


ANXALKS  DK  L’INSTIirï  PASTKl'l’» 


K Mi 

Djins  le  iii«‘lang<‘  où  oii  a li*  inaxiniuin  <rh(*mol ys<*.  rala.viiic  ol 
la  sriisibilisairicc  soiil  /‘vidrinmoiil  dans  l(‘s  raiiporls  oplinia. 
-Si  on  lia  s (doiiiiK*  jias  trop  de  (-«‘s  (•!n'HV(‘s.  <{in  coiLslilnaid  l(‘s 
rapporls  opiima.  I aii^niantal ion  da  l'alaxina  (*omp(‘nsa  pi(*S(jU(‘ 

< (>mj)lM(‘iii(‘nt  la  iliminution  aoi  raspondanh'  d(‘  la  sansibilisali  icc* 
((•pi'onv.  \ j.  Si  on  s aloigiia  Ix'anaonp  das  aliilfn's  (jiii  aonslitnc'id 
lt‘s  rapporls  optiina.  on  aoiKstala  (pia  l'hainolysa  diininna  consi- 
d(‘ra})lanu‘n1 , Mais  il  asi  snrtoni  raniarqnabli*  (pu*  la  sinisibili- 
sali-iaa  aontinna  à axarcin-  son  action  coinpansati'ici*  vis-à-vis  da 
I insntfisan(*(‘  d(‘  I alaxiin*  (apronv.  l-ll).  d’iini'  nianiàri*  pins 
inarcjinM'  (jin'  n(‘  la  lail  1 alaxina  vis-à-vis  (b*  rinsnf’lisanca  da; 
la  siMisibilisali-ica  (api-onv.  Yl-N'll  ). 

Ja  n(‘  pnisijna  ma  boiann*  à conslatar  las  faits.  Las  (‘Xplications 
lia  |K)nrraian1  àtra  ipn*  pniaimmi  bvpotbali(|nas. 

VIII 

raoiMIKTIOXS  XOH.MALKS  DK  i/aLEXIXK  KT  DK  LA  SEXSIIDLISATinCK 
DANS  l'hKMDLYSINK  NATURKLLK 

Dans  sari(‘  d cxpariancas,  j”ai  racbarcba  si.  dans  las 

sarnnis  norinanx.  il  axista  un  axcès  d alaxina  on  da  sensibi- 
1isali’ic(‘.  J ai  atndii*.  à ca  point  da  \iia.  las  bamolvsiinvs  natn- 
r(db‘s  dn  bcanf  (d  dn  cliimi. 

Dans  sas  racbarcluLS.  Tjondon  (\st  arrivi'  à la  conclusion  (jiia 
la  s(‘i  nni  d(‘  cbimi  possàdi'  nn  axcàs  d alaxiiu'.  (jni  normalanuMit 
dainanra  inaciivi'. 

Mas  rasnllals  (lilfànMii  da  (‘(uix  da  cat  anttmr. 

N oici  connmmt  j'ai  l'ail  mas  axpajàancas. 

Eæprrience  XXIIt.  — Sérum  de  bœuf  frais  dilué  à 1 10.  Sérum  de  bu'uf 
pur  chauffé  à o5“.  Sérum  de  cobaye  frais.  Réactif  globulaire  de  cobaye. 

liproiiveUe  A.  a c.  c.  sérimi  de  Ixcuf  à 1 10  -f-  .j  c.  c.  réactif  globulaire. 

LMiémolyse  accomplie,  on  centrifuge  et  on  obtient  un  dépôt  de  globules 
encore  intacts  el  un  liquide  coloré,  dont  chaque  c.  c.  contient  en  solution 
0jo  ,0d4  d’Hh.  On  recherche  si,  dans  ce  li({uide,  on  peut  décéler  la  présence 
soit  d’alexine,  soit  de  sensibilisatrice,  qui  n’aient  pas  été  employées  dans  le 
processus  liémolylhjue.  Dans  ce  but,  on  distribue  dans  chacune  des  éprou- 
vettes R et  C 1 c.  c.  de  ce  liquide  ; dans  la  première  on  ajoute  1 c.  c.  de 
sérum  de  cobaye  (alexine);  dans  la  deuxième.  1 c.  c.  de  sérum  de  bœuf 
chauffé  (sensibilisatrice).  On  met  ces  mélanges  en  contact  avec  du  nouveau 
l'caclif  globulaire. 
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Kproiiv.  H.  1 c.  c.  liquide  coloré  f l c.  c.  sérum  de;  cobaye  • '1  c.  o.  réactif. 

— C.  1 c.  <*.  liquide  coloré  4-  I c.  c,  sér.  de  Ixcuf  chauffé  --  ^2  c.  c.  réactif. 

Séjour  à l’éluvc  peiidani  45  minutes.  On  centrifuge  el  on  dose. 

Éprouvette  H = (Js'',0:>5  d’IIb.  dissoute. 

— C = 05'-,03S  — 

Nous  voyons  (ju  il  n y a pas  (mi  uik*  nouvollo  lu'inolyso  a|)j)i-<‘- 
riahle.  La  petito  aiiginenlation  (l(‘  !'H1)  ost  Auv  au  soniin  tpi'ou 
a ajouto.  logorouH'iil  <‘oloi*(^  Il  n'y  avait  (loin*  pas  do  sonsibili- 
salricu'  lihia'  dans  I dpiouN  IL  connne*  il  n v avait  pas  d'aU'xino 
lil)r(‘  dans  r(‘|)rou v(‘tt(‘  L. 

Mais  on  jtoun'ail  diro  (pu*  U's  giol)ul(‘S  r(‘slt*s  intacls  dans 
r<‘[)i'ouvt‘t1(‘  .\  soni  (diarg’(*s  do  sonsibilisatrico.  Apros  l(‘s  avoir 
lav(‘s.  on  ajouh*  à (-(‘s  glohuhhs  di‘  raloxiiu'  (d  on  n'ohlicMit  poini 
d’IuMiiol  VS«‘. 

.rarrivc  donc  ji  la  conclusion  (pu*  dans  !' It(hn(d t/sme  luilu- 
rrllr  (ht  srnun  dr  (ujlssanf  ris-à-rls  des  (/l(d)ulrs  dr 

■(‘ohdf/r.  rdlc.rliut  r/  hi  s(dtsi/)lfls(tt rter  sr  Irdiirvnt  rn.  f)rd/dd‘- 
fiods  ()f)/udd.  /)<)dr  dt t(>  'idd rc' Ir  ndi.vhndni  d' Idhtd)/ ifsc . 

,\  ai  ohlcnu  l(‘s  incnu's  l'csulials  en  cxpcM'imcntanl  sur  h* 
sennn  d(‘  clncui.  Pour  al)i‘('g(‘r.  je  donnerai  ici  s(qilein<‘nl  le 
sclu'ina  de  I exp(M‘i(‘n,ce. 


E.v[)éri<'nce  .VAVF.  — Sérum  de  cliien  frais  à 1 10.  Sérum  de  chien  pur 
'clinuffé  à 55o.  Sérum  d('  cobaye  frais.  Héaclif  globulaire  de  cobaye. 

t^prouv.  A.  .')  c.  c.  sérum  de  chien  ù -1  10  n c.  c.  réactif  — liquide  coloré,  dont 

chaque  c.  c.  con- 
tient OsyOOO  d’Ilb 

tqiroMv.  1>.  1 c.  c.  li(|uide  coloré -j- I c.  c.  sér.  de  cobaye  f 1 c.  c.  réactif  = 0s',0(>S 

— C.  1 c.  c.  liquide  coloré  f 1 c.  c.  sér.  de  cliipo  chautli* -f  l c.  c.  réactif  = O"'". 070 

— 1).  1 c.  c.  dépôt  glob.  4-  i’  c.  c.  sér.  do  cobaye  = 0 

(l»i  pourrail  (‘Xplicpiei-  l(‘s  résullats  dillerenls  oblenus  j)ar 
London,  par  l^dLd  (‘oinpensai(*ur  d(‘  la  s(‘nsil)ilisati*ic(‘  vis-tà-vis 
d(‘  ral(‘xine  dont  j'ai  parb*  plus  liaul. 

Dans  r'expéj-i(‘nc(‘ d('  London,  l'addition  d(‘  t)c.c.  10  d(‘  s(u*uin 
chautiVLa  (I c.c.  (la de  sérum  frais  a augin(Mit(M'action  luMiudyl i(jue 
d(*  c(*  tiiM'nitM*.  L(*.ci  m*  prouve  pas  (pu*  Tab'xiiu'  v élail  (mi  excès, 
mais  simplenumt  (pie  la  scmsihilisatrict'  ajouliM'  a r(‘nforcé  l'ac- 
lion  d(*  l'ah'xim'. 
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CONCISIONS 

1.  J^(‘s  lilohulos  routes  du  sang  ii’olfrcut  [las  tous  la  inonio 
ncsistaiico  vis-à-vis  des  héniolysiiies.  A ce  point  di*  viu‘  on  jieut 
](‘s  diviser  en  globules  à résistance  ininiina.  inoyenin*  ou 
inaxiina. 

2.  La  destruction  d'un  ccu-tain  noinlji’e  de  gloliuli'S  rouges  à 
r(‘sistaiice  élevée  exige  une  (juantité  d'inunolysine  plus  grande 
tpi'un  nombre  égal  de  globules  à i*ésistanc(‘  faible. 

d.  Entre  certaiiK's  limites  de  dilution,  la  quantité  des  globules 
rouges  détiaiits  est  proportionnelle  à la  (juantité  d'bémolysine 
<‘ontenue  dans  le  sérum. 

i.  Dans  l'bémolysine  naturelle  du  bœuf  et  du  chien,  Falexiiie 
<‘t  la  sensibilisatrice  se  trouvent  dans  les  proportions  optima 
j)Our  obtenir  h*  maximum  d'elfet  hémolytique.  Ni  la  sensihi- 
lisati-ice,  ni  Talexine  n'y  sont  en  excès. 

d.  En  variant  expérimentalement  les  rapports  entre  la  sensi- 
hilisati'ice  et  l'alexine  dans  les  hémolysines  naturelles,  on  obtient 
les  résultats  suivants  : 

r/j.  En  présence  d'un  excès  de  sensibilisatrice,  l'hémolyse 
est  proportionnelle  à la  (juantité  d’alexine. 

Z/).  En  jirésence  d'un  excès  d'alexine,  l'iiémolyse  est  propor- 
tionnelle à hi  (juantit(‘  de  sensibilisatrice. 

r).  Loi'scjue  l'abcxine  n'est  pas  en  excès,  on  peut  augmenter 
heliet  hémolyti(jue  en  augmentant  progressivement  la  dose  de 
la  sensibilisatrice.  Alais  au  delà  d'une  certaine  limite,  l’addition 
de  nouvelles  quantités  de  sensibilisati‘ic(‘  diminue  l'etfet  hémo- 
lyti(|ue. 

r/j.  De  nuMiK'.  loj'S(jU(‘  la  scmsibilisatrice  n'est  pas  en  excès, 
l'alexine  renforce  l'tdhq  hémolytique  jusqu’à  une  certaine  limite, 
au-d(dà  de  bnjuelh*  l'hémolyse  diminue.  Mais  l'action  adjuvante 
de  l alexiiu'  (est  moins  considérable  que  celle  de  la  sensibili- 
sât i-ic(‘. 

* 

(Jiiàl  ine  soit  jx'riiiis  (Kexj)riincr  ma  rcrcjimaissance  à M.  Hattelli  (iiii  a 
j)ieii  voulu  iiM‘ (lirii^or  peiutaiit  rext'culioii  do  ce  travail. 


Pau  M.  HENRY  TISSIER 


Dans  ii()li  (‘  li  as  ail  sur  la  Flora  uilast liUfla  normale  et  patho- 
hxj'ume  (ht  nourrisson  nous  avions  vliidié  ootfe  lloie 
(Ions  son  ensemble,  on  ne  faisant  des  pi’idèveinents  (|ue  dans  l<‘ 
r«‘clmn,  on  se  trouvent  réunis  tous  les  iui(‘rol)es  qui  la  consti- 
tuent. 

Nous  avons  cberclié  h éqablir  son  mode  de  formation,  sa 
constitution  à Tétât  normal,  puis  ses  moditicadions  dans  b‘s  li’oii- 
bles  digestifs,  en  ayant  soin  d(‘  ne  priMidre  la  matière  à examiner 
(|ue  chez  des  nourrissons  vivants.  Nous  avons  volontaiiMmumt 
mis  d(*  côté  Tétude  de  la  répartition  des  bacltu'ies  dans  les  diffé- 
rentes parties  du  tulx*  digestif,  car  nous  aurions  dans  Tnbli- 
gation  de  faiia^  nos  jjrélèvements  sin-  le  cadavre,  c(‘  (|ui  aiu-ait 
j)u  fausser  nos  r(*sultats  en  nous  amenant  h considérer  connm* 
normaux  des  microbes  pathogènes  ou  même  des  bact^b  ies  de 
la  ])utré*faction  cadavéri(jue  sb'dant  peut-ètiM*  (bNabopptbcs  api-ès. 
la  mort. 

Mais  nous  connaissons  maintenant  la  flore  normab.‘,  nous, 
pouvons  donc  <‘nfr{*prendr(*  cette  étude  compbMuentaiia*,  car  il 
nous  sera  facib*  de  mettre  d<‘  côti;  les  difteiamtes  espè(‘es  sura^ 
jout(b‘s. 

Avant  de  commencer  ce  ti'avail.  rappelons  brièvemeid  c(mi- 
ment  est  constituée  la  flore  normale  du  nourrisson. 

Nous  savons  (jue  Texamen  bactéi*iologi(jue  et  fex.amen  (di- 
nique  indi(|uent  une  dilférenc(*  marcjuée  entre  ](‘S  selles  des 
enfants  nourris  au  sein  et  les  selb‘s  <b‘s  eidants  soumis  à Tallai- 
tement  aidificiel.  et  (jue  nous  devons  examiner  séparément  les 
matières  fécales  de  ces  deux  vari(bés  d(‘  nourrissons. 

A.  Srri.ES  de  r.  enfant  noiuiu  ai’  sein  — IjD  sedbî  d(^  lait, 
avant  de  s'edablir  d une  façon  définitive,  est  précédée  par  1 ap[)a- 
rition  de  selles  épaisses,  d'un  noir  verdâtre,  app(d(b‘s  méeonuim, 
possédant  des  caractères  spéciaux,  (adte  pibdode  de  préparation. 

J.  Thèse  de  Paris,  1900. 
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(•oin|)()rh‘  (‘h  ^ j)has<‘s  : 1"  mn*  plias<‘-  as(‘.|)li(j(H‘ : 2^  uni" 

|)liasi‘ irinriM'lion  ('i*oissaiili‘ : .‘V*  mu*  jihasuilu  transloi  inalioii  j;ra- 
(lui‘ili*  (|ui  liiiil  pai*  ahoulii*  à ri*lal)liss(*m(‘nl  (]'un  aspucl  mici-o- 
Oiun  (li'linitil.  ipii  <‘s1  (M‘lui  ili*  la  sullt*.  ilo  lail. 

l'‘  /^Itdsr  (fsrptùfur.  — Li*  lulu*  ili^uslif  i‘s1  il  abonl  sturilr. 
(Il*  n'i'sl  cpii*  s ors  la  JO^  ou  la  20''  lu'uri*  ipiu  commuiicoul  à a[)pa- 
railri*  lus  |)r(*miùr*(‘s  l)a(i(u*ies.  pi'riodu  asupliijui*  variu, 

foiumu  l a biuu  \ ii  Ksclu'i’icb.  avuc  b*  mlliuu  (‘xluriuui'  ul  b*s 
saisons. 

2*^  huai'  d nifid!  ion  rr(H.ss(iiif(\ — L appaiil  iouilus  micfobc.s 
dans  lu  lubu  dij^’usl if  si*  produit  avant  mùinu  tout  essai  (ralimun- 
talion.  Elle  est  [)i'(‘(*udu(‘  ou  a(‘coinpagiU“(‘  d Une  sorte  du  dchncld 
dr  (‘(dlulvs  rpIflHdidlrs  d'origine  bu(*(*alu.  On  voil  d'abord  de 
pet  ils  eo(*(*i  lins.  ;i  gi’ains  r(‘guliers.  dispos<*s  par  2 ou  par 
i nu  en  amas  [S Id j)li i//(}rof/d(‘s  hJiuu's).  rares  et  disséminés 
dans  les  |)r(*parations  mieroseopiques.  A ei'iié*  (r(*ux.  on  peut 
(‘usuile  voir  des  eocco-l)a(‘illes  d(‘(•olol•és  jiar  la  nudliode  de  (iram 
{lid(‘l.  c(d i . l'drudv  (‘o/ntdd nr)  égab‘in(‘nt  Irès  peu  iioinl)reux. 
\'ers  la  2i^  beure.  au  inomi'ul  ou  se  foui  d'ordinairi*  les  pn*- 
iniers  essais  (ralinu‘ntal ion.  apparaissent  des  formes  baeillaii-i‘s 
gros  bâtonnets  épais,  longs,  rari'inenl  inimrvés  [Hd(\  prr- 
f ruppdis)  v\  baeill(‘s  min(*(‘S,  grêles,  rigides,  à ext r(‘nnlé‘s  arron.- 
dies.  souvent  disposés  j)ar  d(*ux  {li(ddUr  III  de  Hddeffd  '). 

Puis.  progi*(‘ssiveinenl . on  note,  dans  les  ]M-(‘pai*at  ions,  des 
diplo(*oceobaeilb‘s  di'colorés  par  la  mét  hode  di*  (1 1^1111 
fds perfœlens.  Huet . ^/e//.s•oero//e/n^s•).  de  pet  itsdiplocoipies.  ipiel- 
ipiefois  disjiosés  l'u  courti'S  cbainetti'S.  gardant  la  eoloj*ation  de 
(iram  ( /s’///é/'oroy//e,s-)  et  de  gros  eocci  disposé's  en  lidradesoueii 
pacpiets  (\SV//‘r///.e.s-). 'routes  ces  bacti*ries.  rares 'd'abord . pullulejit 
et  sont  très  nombreuses  au  commenci'uient  du  3*'  jour. 

I.  Dans  notre  travail  sur  li  llorr  inlestinale,  nous  avions  eonsidérô  cette 
espèce  comme  une  race  du  Bac.  pulrilicus  atlènm'*,  en  nous  basant  sur 
ses  caractères  niorpliologiques  et  son  faible  pouvoir  fei-nienl  des  sucres. 
M.  Kodella  nous  a lait  remarquer  dans  divs  observations  parues  dans  ces  Annales, 
(pie  les  propriétés  protéolytiques  de  cette  bactérie  étaient  bien  dilîérentes. 

Depuis,  nous  avons  fait  de  nouvelles  expériences. Elles  nous  ont  montré  qu'il 
était  impossible  de  faire  acquérir  à cette  espèce  une  action  véritable  sur  l’albu- 
mine, la  gélatine  ou  la  caséine,  comme  c’est  le  cas  pour  les  espèces  atténuées  de 
Bac.  putrificus  nous  avions  isolées  dans  la  viande  pourrie  ou  dans  le  lait, 
r^ous  nous  rangeons  donc  à l'opinion  de  M.Uodellaet  nous  laissons  à ce  bacille  le 
nom  <}u’il  lui  a donné. 
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HT 


De  nouvelles  espèces  peuvcuil  même  eiieon*  l(‘m‘  appari- 

tion : bacilles  de  «rosseurs  dilîérentes  ( iiH*scnlerirns.  Hdc. 
arldoplùlus)  ou  diplobacilles  h extrémités ellibb's f)iff(hfs).. 
Mais  déjà  l(‘  inili(‘U  seînl)l(‘  S(‘  modiliei-,  car  l(‘S  espèc(*s  sporo- 
‘»ènes  pi  iMinenl  des  toiamvs  de  r(‘sistanc(‘.  Les  itrrfrnufi^nü 
montr(*nt  d(‘  grosses  spoi*<‘s  à leurs  (‘xtrémitt's  ou  vers  leur 
tnilieu  (‘I  les  ba(‘ill(‘sin  de  Kodella  en  pi  (‘sent(‘nl  à um*  de  lejirs"^ 
(‘xlr(bnit('‘S.  prenant  alors  cet  asp(‘ct  (MI  tète  d(‘  clou  des  bacilb's 
♦lutélanosou  dti  Har.  pidrifirus  de  Dienstock.  (à‘ttc  |)ériode 
d’inlection  croissant<‘  (‘st  à son  a])og(‘e  vt‘rs  l(‘ iiiili(*u  du.‘L  jouiv 
'^^dli(ises(lcfr(uii<f<)rtnall()n(lr/alh)r(\  — A partir  de  ceth* 
épo(pn‘.  c(‘tt(‘  llor(‘  si  varié(‘  t(‘nd  à s(‘  simplilim*.  Lin  dij)lol)a- 
cill(‘  à exlréniil(‘s  (d’Iibà's.  restant  coloia*  j)ar  la  imdho(b‘ d(‘ (irain 
hifldus).  apparu  un  des  derniers,  se  d(*v(dopp(‘ rajn’deimmt 
(‘t  ne  tarde  pas  à pullubn-.  L«‘s  autr«‘s  bactéries  disparaissent 
alors  pradmdleinent  dans  un  ordia*  ass(‘z  cotistaid.  (à*  sont 
<1  abord  b*s  gros  bacilles  s()()i‘ul(‘s.  puis  les  bacilb's  grèb*s,  les. 
coccobacilb‘s  (‘U  fus(;aii  et.  (mi  d(‘rni(M-  li(‘n.  les  diiréiamts  co(‘ci 
(‘I  la  lloja*  inl(*stinal(‘  ne  seinbb*  plus  conipos<à*  (pu*  d(‘  ce  di[)lo- 
bacille. 

(à‘tt(‘  pib  iode  d«‘  transformation  dure  de  1:^  à lieures.. 
d'antoi  (db‘  commema*  au  début  du  2®  joui-  et  se  termine  au  d(d>ut 
du  jour.  Tantôt  (db*  (‘onnn(‘nce  [)lus  taial.  à la  lin  du  jour,  (b 
S(‘  tei-mim‘  dans  l(‘.  courant  on  à la  lin  du  i'‘  jour.  Il  est  très 
rare  (pi  (dl<‘  d('|)ass(‘  c(‘tte  liiniti'.  (à's  bactib'ies  si  variibas  d(‘  la 
[)ériod(‘  m(‘conial(‘ piMièt rent  par  la  voi(‘  buccab*  (b  l(‘ur  dispari- 
tion simible  en  rappoi’t  diiaaM  avec  rappaiâtion  du  B(i<\  /)lfidns^ 
A partir  du  d'‘-i*“  jour  jusipi'au  S(‘vrag(‘.  tant  (pi(‘  l'alinum- 
tation  r(‘sl(“ra  la  même,  la  Mon*  inteslinab'  gard(‘ra  b*  inêim' 
aspect.  Llle  coriaaspond  à v\\\  ! ijpr  utr(irl(d)fr r!  (‘onsfdul.  Llb‘  ne 
send)b‘  constituée,  à r(‘xamen  nnci*osco[)i(pie.  (pie  (rum*  s(*ub‘ 
(‘spèc(‘.  b‘  Har.  hifidns.  bact(‘ri(‘ anaérobi(‘ st  ricte.  Il  fautunt‘xa- 
imm  bactériolog'i(pie  com[)let  pour  voir  (pi  il  existe,  à c('»t(‘  di‘  C(‘tte 
(‘spèc(‘.  d'aulri'S  bact(b*i(‘s  amuM’obies  facultat i V(‘s  (ui  noinbia*  très 
ia‘str(‘int  : b‘  liarl.  co// ^ ( vai'i(‘t(‘  connmimM.  V lùi/rrorofptr  («t 
-(pndipielois  le  Buvt . htvlU  (fCfOffrnrs. 

Dar  hasard,  on  [loui'ra  noter  d(*s  c.syyèee.v  r/e />^/.v.sv/ye  m’  pibii'- 

1.  Le  bac.  roli  (v.  coneniinior).  Durliaai,  est  très  rare  elr-z  rfiilanl  au 


>ein. 


112 


ANXALKS  DK  L’IXSïn’l'T  i’ASTK.MK 


lant  dans  rinl(‘stiii  (|u'à  la  l'avoiir  d(‘  (‘oiidil ions  înioiinalos, 
mal[)roj)i-cD‘.  aliint'iilalion  de'd’ectucusc  : r.rUls^  JUic,  (icido- 
plrll us , S(( rrlnrs dans  1(‘S  cas  absolunnnit  noianaux,  on 
in‘  les  i*cncontr(‘  pas.  Il  faut  bien  insisici-  sur  cv  ])oinl . car  cette 
constaïua*  d(‘  la  llore  <“st  li(M*  an inod(‘ d'aliinentat ion.  Le  inoindi*e 
♦‘cart  de  ia‘giine.  la  nioindia*  faute  conti'e  l'iiygiène  pourra  se 
rép(‘rcut(‘r  sur  la  tloj  e td  d(‘veiiir  apparent  à rexainen  bacléi-io- 
lo^icpie.  alors  (ju'un  (‘xanuMi  rigoureux  du  poids  ou  de  riiabitus 
t‘xt(‘ri(‘ur  de  l'enfant  ne  pourra  b‘s  rév<der.  En  tout  cas.  ces  der- 
nières bactéries  ne  séjournent  pas  au  inilicui  d(‘  la  llore 
noiinale.  (dles  sont  rapidiunent  ('diininées. 

IL  Selles  de  l’enfa.nt  au  biberon. — Chez  le  nourrisson  au  l)ibo- 
l’on.  connue  clu‘z  celui  au  sein,  la  pério(b‘  (pii  pré(‘ède  l'(*tablisse- 
nu*nt  de  la  llore  norinale  habituelle  se  divise  (ui  trois  phases. 
.Mais  la  phase  d’inlection  croissante  est  bien  plus  longue;  elle 
atteint  son  apog(‘e  vers  b‘  'i>‘  jour,  (lu  rencontre,  en 
outre,  des  formes  microbiennes  inconnues  ou  fort  rares  chez 
l'enfant  au  sidn.  (‘onnne  des  /evurcs  et  c(*rtaines  variétés  de 
suuruu's.  La  phase  d<“  transformation  présente  également  un 
asp(‘ct  dilférent;  (die  est  longue,  trainant<s  se  prolonge  indé- 
liniment.  et  nous  avons  des  cas  où  Ib  jours  après  la  nais- 
sanc(‘  on  trouvait  encore,  au  milieu  des  microbes  de  la  llore 
habituelle,  (piehpies  rai-(‘s  (bdiantillons  d(‘  Ji.perfruKjensi^i  de* 
HuriJ/e  II!  r/c  HodeHa. 

Ouant  à la  lloia*  babituelb*  de  ces  nourrissons,  elle  ne  parait 
ètr(‘  (pi'um‘  sorte  (h*  continuation  de  la  phase  d'inf(‘ction  crois- 
said(‘.  -V  part  (piebpies  espèces,  (pii  linahmient  disparaissent,  la 
[ilupart  semblent  persistiu*.  ce*  (pii  donne  à cett(‘  llore  un  aspect 
bien  spécial  «d  fort  dilférent  de  c(dle  de  reniant  au  sein.  Les 
baidéries  y sont  en  elfet  très  variées;  il  semble  imune  ((u'elles 
puissent  variiu*,  (dn‘z  le  mèim*  enfant,  d'une  selle  à l’autre,  (ie 
n'est  (pi'en  faisant  d(‘  nombreux  examens  (pi  on  peut  se  rendre 
compte  (pi'il  exist(‘  um*  sorle  d(‘  constance  dans  la  présence 
d(‘  (‘<‘rtaim‘S  espèces. 

Les  ens(Mnencements  nous  montrent  (pie  cidte  llore  babi- 
tmdle  (‘st  ainsi  (‘onstituée  : à c(Mé  du  llar.  hifidus.  du  HacU 
r(di  (v.  commune),  de  X Entûrocoque , il  existe  (ui  nombre  égal 
du  Bac.  (fctdophUus.^  Bac.  c.ri/is,  plus  rarement  h‘  Si(fplfp/o- 
i‘(j(/uc  Ijfanc.^  dos  Sarcuics.  le  Bact . lacùs  accoqcucs.  le  Bac, 
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(‘(tH  {\ .c()mmHiü<)r)\^\  Lcruvp  hhnicke  ot  (jiiphjuofois  le  Bar.Hl 
dr  Jiodelld  et  le  B.  roltix.  lypliiinorplie)  ‘ . 

I)(‘  t()üt(‘S  ees  (‘spèees,  aueune  n’est  vraiinent  prédominanU*. 
Dans  eei-iaines  S(‘II(‘S,  e(‘rtain(‘s  (‘Sj)èees  piiIlnItMii,  dans  d’anires 
e(‘  sont  d'anîi‘(‘s  ])a(‘l('ri<'S. 

làu‘  aliiiHMitation  soigneusinnent  fai'D*.  avec  du  laii  si(M*ilis(‘ 
n(‘  donne  pas  d(‘S  s(dl(‘s  d’asiu'cl  hicui  diireiauiK  au  poini  d(‘  vu(‘ 
l)actérioJo^'i([ue,  d(‘  ctdles  (ju’on  ol)tient  (ui  nourrissant  rcMifant 
avec  du  lait  ordinaire  pris  dans  1(‘S  (‘rèinei-ic's. 

(].  Selles  del’enfant  a l’alimentation  mixte. — L’asjiecl  inicro- 
I)ien  de  c(‘s  sortes  de  sidli's  varit‘  avec  Tàgii  où  ri'iifanl  (‘sl  mis 
à ce  rég’inn*. Quand  1(‘  nourrisson  jirimd  dès  la  naissanci'  du  laii 
d(‘ vaidie,  la  Mon'  s(‘  rapproclu*  de  c(dl(‘ de  l’imtant  au  hilxu'on. 
Quand  il  (mi  primd  plus  tard,  vers  0 ou  8 mois  par  (‘ximijih'. 
rasp(‘ct  est  p(‘U  dillènmt  d(‘  celui  d’un  (Mitant  au  sein.  Il  est  liicm 
(N’ident  aussi  (jue  ctd  aspect  d(‘pend  d(‘  la  (juanliti'  ridai ivc* 
d(‘  chacun  d(‘S  diuix  aliments  donnés.  Quand  h*  lait  matiM'md  l'st 
donné  en  plus  ^ranih'  (|uantité,  l’aspect  nncros(‘opi(|U(‘  s(‘  rap- 
procli(‘  d(‘  cidui  d’un  enfant  normal  au  sein. 

Quel  est  maintimanl  le  rôle  physiologique  de  la  flore  intestinale 
NORMALE?  h]tudions  d’abord  le  rijle  d(*s  miiM-oIx's  (jui  pénètnmt  dans 
l’intestin  pendant  la  j)é)‘lode  inéronddr.  Sont-ils  utih's  h l'or^ia- 
nisme  du  nouveau-né?  Pour  répondre  tà  cidte  (jU(‘stion,  il  nous 
faut  préciser  autant  ([u’il  nous  est  possihl(‘ hmrs  actions  cliiini- 
({Lies  (d  toxi(|U(‘S. 

Stai)hylocoqHeblanc  ;Vcnnenia.ddc  du  ^]ücose,  lactose, saccharose.  Il  donne 
de  l’acide  lactique  et  des  traces  d’acide  acétique  et  valérianique.  Son  acidité 
d’arrêt  = 1.47  — Attaque  les  substances  protéiques  en  donnant  : protéose, 

acides  gras  et  aromatiques,  leucine,  tyrosine,  tP  S,  mais  pas  de  phénols.  11 
dédouble  les  protéoseset  l’urée.  — Faiblement  pathogène^. 

Bact.Coli  (v.  commune  d’Eschericb)  : Ferment  acide  du  glucose,  lactose, 
sans  action  sur  le  saccharose  (en  présence  duquel  il  donne  de  l’indol).  Donne 
de  l’acide  lactique  droit.  Acidité  d’arrêt  = 1,73.  — N’atta(|ue  que  les  protéoses 
en  donnant  : ammoniaque,  indol  et  phénols.  — Peu  pathogène. 

Bact.  lactls  aerogenes  (v. commune  d’Escherich). Ferment  acide  du  glucose, 

1.  . Depuis  notre  travail  de  1900  nous  avons  isolé  dans  un  cas  normal  le 
micrococcus  parvulus  de  Yeillon  et  Tuber. 

2.  Toutes  ces  acidités  sont  établies  avec  la  pliénophtaléine  comme  réactif 
indicateur,  et  sont  évaluées  pour  1000  de  liquide  en  SO+H^.  Elles  sont  impor- 
tantes à préciser,  car  elles  nous  serviront  à mesurer  la  puissance  des  actions 
fermentatives  sur  les  sucres.  Ce  sont  les  moyennes  des  chiffres  trouvés  dans 
nos  expériences. 

3.  Ces  caractères  pathogènes  sont  déterminés  par  inoculation  sous-cutanée. 
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lactose,  saccharose.  Donne  acide  lactique.  Acidité  d'arrêt  = 1,06.  — N’al- 
taque  que  les  protéoses  en  donnant  : ammoniaque.  — Non  pathogène. 

Entérocoque  : Ferment  acide  du  glucose,  lactose,  saccharose.  Donne 
acide  lactique  inactif,  acides  acétique,  formique  et  traces  d’acide  valérianique. 
Donne  des  traces  d’alcool.  Acidité  d’arrêt  = 2 à 2,  4o.  — N’atlaque  que 
*es  protéoses  en  donnant  ammoniaque.  Dédouble  l’urée.  — Rarement 
pathogène. 

Coccohac.  perfætens  : Il  en  existe  deux  variétés  : 1®  variété  n’atta- 
quant que  le  glucose  et  le  saccharose;  2"  variété  attaquant  le  glucose,  le 
lactose  et  le  saccharose  K Donne  acide  lactique  inactif  et  une  faible  quantité 
d’acides  volatils  (butyrique  et  valérianique).  Acidité  d’arrêt  = 2, 45.  — 
N’attaque  que  les  protéoses  en  donnant  : CO^,  H^S,  amines,  ammoniaque,  pas 
d’indol  ni  de  phénol.  — Pas  pathogène. 

Bacille  III  de  Rodella  : Ferment  acide  faible  des  sucres  : glucose, 
lactose  -,  saccharose.  Acidité  d’arrêt  = 1,  47.  — N’attaque  que  les  protéoses 
en  donnant  IFS,  ammoniaque,  pas  d’indol  ni  de  phénol.  — Non  pathogène. 

Bacillus  per  fr  in  gens  : Ferment  acide  très  actif  des  sucres  : glucose, 
lactose  et  saccharose.  Saccharifie  l’amidon.  Donne  un  peu  d’acide  lactique  et 
surtout  des  acides  volatils:  acétique,  propionique,  butyrique,  valérianique.  — 
Attaque  toutes  les  substances  protéiques  en  donnant  CO-,  IFS,  indol,  phénol, 
protéoses,  amines,  leucine,  tyrosine,  traces  d’urée,  ammoniaque,  acides  gras. 
11  dédouble  les  protéoses  et  l’urée.  — Très  pathogène. 

Bacillus  mesentericus  : (variété  trouvée  une  fois)  ; Rrûle  les  sucres 
sans  donner  de  fermentation  acide.  — Attaque  toutes  les  substances 
protéiques.  — Cette  variété  était  très  pathogène. 

Ainsi  nous  trouvons  dans  le  méconium  des  ferments  mixtes 
j)rotéobjtiqnes  et  peptol j/tiques  et  iin  ferment  simp/e  protéohj- 
tique.  Si  nous  comparons  ces  résultats  avec  ceux  (jiie  nous 
avons  obtenus  dans  l'étude  de  la  Putréf action^ . nous  voyons 
(|ue  nous  avons  des  espèces  identiques,  possédant  des  actions 
chimiques  semblables,  apparaissant  dans  le  meme  ordre  et 
combinant  leurs  actions  d'une  façon  analogiie.  Leur  attaque 
(b‘s  sucres  donne  en  général,  en  plus  d'une  petite  quantité 
d'acide,  fixe,  une  forte  proportion  d’acides  volatils  : propionique, 
butyrique,  valérianique.  Leur  attaque  des  matières  albuminoïdes 
produit  aussi  de  l'H-S,  indol.  phénols,  amines,  leucine,  tyrosine, 

1.  Cette  variété  lactique  de  Cocc.  verfœtens  semble  plus  vivace  que  la  pre- 
mière. Elle  est  plus  longue  (0  ^ 8 à 3 {x  environ).  Elle  pousse  faiblement  à 
20“  et  un  peu  dans  la  gélatine.  Elle  donne  aussi  en  gélose  profonde  des  colonies 
petites,  régulières  et  transparentes,  mais  beaucoup  moins  de  gaz  fétides. 

2.  Cette  espèce  occasionne  donc  une  coagulation  lente  du  lait. 

3.  il.  Tissier  et  Marïellv,  Recherches  sur  la  putréfaction  de  la  viande  de 
boucherie,  Ann.  de  l'Inst.  Pa.^^teur,  déc.  1902,  et  H.  Tissier  et  P.  Gaschixg,  Fer- 
mentation du  lait,  Ann.  de  VInst.  Pasteur.,  août  1903. 
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aiumonicKjue,  (‘te.  Cas  ospèces  raiiru(‘s.  (Misomancaas  an  massa 
(lai)s  (las  ballons  aoiiDmanl  (la  la  vianda  sDnMlis(b‘  on  dn  blanc 
d^anf,  (lanslas({uals  on  a fait  b*  vida,  (bdrniscmt  coinpb'.damant  a(‘s 
inatiàras  albnininoï(b‘s  al  aansant  nna  v(*i*ilabla  pnti*afa(‘lion. 
Elias  prodnisanl  b‘  maint*  (‘üat  dans  la  Uibt*  (li«(‘stif,  car  l'analysa 
abimitjut*  d’una  salit*  du  jour  monli*t*  tpi’il  axistt*  dt*  l’H-S,  dt* 
l’indol,  (lt*s  pbanols,  unt*  palita  (juanlila  dt*  jtaplona,  dt*  la 
lauaint*  ai  da  la  tyrosine,  aa  (jua  aatta  analyst*  na  panl  mtintrt'i- 
dans  la  maatininm  da  la  pbast*  asaptit|iia. 

Ainsi,  dès  lt*s  pi*t*mièrt*s  bt*iirt*s  dt*  la.  via,  la  lubt*  (li^’t*slif 
asi  t*nvabi  par  las  mit‘robt*s  ordinaires  da  la  putrafaatittm  t*t  il 
s’y  abauebt*,  toul  au  moins,  un  vaiafabla  proaassus  putridt*. 

Si  nous  tenons  aomptt*  niaintt*nanl  du  pouvoir  patbo^ànt*  tlt* 
t“t*rtaint*s  dt*  cas  espaças,  nous  voyons  (jut*  leur  prasanca  dans 
rintt*stin  est  cartainamant  nuisiblt*  pt)ur  un  organismt*  dont  lt*s 
(laft*nst*s  ne  son!  t*ncort*  (ju'imparfaitt*manl  atablit*s.  Ellt*s 
causant  un  alat  anormal,  si  on  la  ctimpart*  (à  celui  d’un  enfant  an 
plaine  crttissanct*,  dont  la  salit*  nt*  possàdt*  jtlus  ct*s  propriétés 
protaolylitjuas.  Elias  causant  unt*  vtu’itabb*  inlaclion,  jjuistjut*  ct*s 
màmas  espèces  nt*  sa  i*ancontrt*i*onl  plus  dans  la  suitt^  tpia  dans 
(las  états  nattt*mt*nt  patbologitjuas. 

Quallt‘s  sont  maintt*nant  las  dafansas  naturt*ll(*s  ()j)p()sa(*s  à 
ctdtt*  infect  10)1  (*t  comment  l'organisint*  du  nouvt*au-na  va-t-il 
pouvoir  s’(*n  (labarrasst*r?  Tout  d’abord.  It*  milieu  intestinal  n’asi 
pas  favorable  à son  installation  dafinitiva.  Au  début,  il  nt*  contient 
pas  de  peptonas,  ni  substances  albuminoïdes  t*n  (lt*bors  des  ct*l- 
lult*s  épidarmitjuas  da  la  débâcle  épitbéliala;  il  contient  unt* 
gi'anda  tjuantité  d’acides  biliaii'as  tjui  gt'*nt*ront  l’action  des  dias- 
tasas  t‘t  (las  toxines.  En  outra,  la  lait  da  lamina,  h caltt*  (‘potjut*. 
possèdt*  (las  propriétés  nattamant  purgatives,  il  contient  plus 
da  sucra  (70  0/00).  plus  da  beurra  (oO  0/00),  et  plus  da  st'ls 
(3,100  0/00)  ({lie  b*  lait  du  10*^  jour,  par  (*xainpla  U La  substanct* 
albuminoïdt*  n’ast  pas  de  la  caséine,  mais  unt*  substanct*  plus 
assimilable,  plus  voisina  du  plasma  sanguin,  la  lactalbumim* 
et  la  lactoglobulina,  dont  l(*s  (lécb(*ts  digestifs  seront  insigni- 
liants. 

Cet  ensendOe  de  circonstanct*s  n’est  donc  pas  favorable  à 
l’établissement  d’un  processus  putride  durable.  C’est  ce  tjui 

1.  Simon,  Die  Frauenmilch,  p.  8.  Berlin,  1838. 
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(‘X|>li(|U(‘  l'apparilioii  assc'z  l'apidc*  (l(‘  formes  (1(*-  ]‘(‘sislaiic(‘  (1(‘S 
t‘S{)è(M‘s  s])()i‘o^(‘ii(*s.  Ko  outr(‘,  h*  taux  (devé  des  matières 
livdr()(*arl)oo('t‘s  va  favoris(‘r  ](‘  d(‘V(d()])|)(*ment  (Tuo  f(‘rment 
mixl(‘  ])eplolyti((ü(‘  très  puissant,  1(‘  IJar.  hlfidus,  dont  l'action 
acidifiante  causera  l'apideimmt  l’arrêt,  puis  l’élimination  rapide* 
d(‘  toutes  C(*s  (‘spèces  de*  la  putréfaction. 

Étudions  maintenant  h*  rôle  physiolog’iepie  des  microbes  de* 
/a  flore  habituelle  de  l’enfant  âgé  de  plus  de  b jours.  Les 
«lilférent(‘S  bactéries  (jui  la  constituent  possèdent  les  propriétés 
(dumi(|ues  suivantes  : 

Bac.  bifidiis  : Ferment  acide  très  actif  des  sucres  : glucose,  lactose  i,  sac- 
charose. Donne  de  l’acide  lactique  inactif  et,  comme  acide  volatil,  unique- 
ment de  l’acide  acétique.  Acidité  d’arrêt  dans  milieux  glucosés  ou  lactosés 
= i,90;  dans  les  milieux  saccharosés  = 3,43.  — N’attaque  que  les  protéoses 
en  donnant  ammoniaque  sans  production  d’indol,  d’H-S,  de  phénol  et  d'acides 
gras.  Il  détruit  complètement  l’urée.  — Pas  pathogène. 

Bact.  coli  (v.  commune)  : V.  plus  haut. 

(V.  tvphimorphe)  : Ferment  acide  du  glucose,  attaque  très  faiblement  le 
lactose  sans  coaguler  le  lait,  n’attaque  pas  le  saccharose.  Acidité  d'arrêt  = 
1 ,96.  M’attaque  que  les  protéoses  en  donnant  des  traces  d’indol  et  ammoniaque. 

(V.  communior)  très  rare.  Même  action  chimique.  Acidité  d’arrêt  = 1.96, 
mais  attaque  le  glucose,  le  saccharose  et  le  lactose.  Donne  très  nettement 
de  l’indol. 

Bact.  lactis  acrogenes  et  Entérocoque  : V.  plus  haut. 

Bac.  acidophllus  : Ferment  acide  du  glucose,  lactose,  saccharose.  Acidité 
d’arrêt  = 3,43.  Lactose  restant  dans  le  lait  coagulé  = 23gr,15.  — N’attaque 
que  les  protéoses  en  donnant  de  l’ammoniaque,  mais  pas  d’indol  ni  phénol. 
Attaque  l’urée.  — Pas  pathogène. 

Bac.  exilis  : Ferment  acide  du  glucose,  lactose,  saccharose.  Acidité  d’ar- 
rêt = 2,43.  Lactose  restant  dans  le  lait  coagulé  : 32  gi',71.  — N’attaque  que 
les  protéoses  sans  donner  d’indol,  d’IPS  et  de  phénol.  Attaque  l’urée.  — Pas 
pathogène. 

Cliez  V enfant  au  sein^  d’après  ce  que  nous  avons  dit  plus 
liant,  il  n’existe,  à proprement  parler,  qu’une  seule  espèce.  Elle 
domine  tellement  le  Bact.  colt  et  Y Entérocoque  que  l’action 
fermentative  de  ces  bactéries  est  pour  ainsi  dire  nég-ligeable. 

1.  Dans  notre  travail  de  1900,  nous  avons  dit  que  le  Bac.  bifidus  n’attaquait 
pas  le  lactose,  ce  qui  tient  à ce  que  nous  n’avions  employé  pour  ces  recherches 
que  du  laittrès  frais  stérilisé,  contenant  par  conséquent  peu  de  peptones  et  ense- 
mencé dans  des  conditions  d’anaérobiose  insuffisante.  Nous  avons  pu  voir  depuis 
qu’un  lait  plus  vieux  ayant  subi  l’action  de  ses  protéolytiques,  soigneusement 
stérilisé  et  ensemencé  dans  de  bonnes  conditions  d’anaérobiose,  est  toujours 
coagulé  par  le  Bac.  bifidus. 
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(*oiiij)aralivein(*nt  <à  la  si(‘nne,  (X'tte  iKictéril'  rst  \v  Bac.  ùi/idus. 
aiKuA*ol)i(‘  strict,  ferment  mixte  peptohjtiqne.  Dans  son  action 
sLir  les  sncr(‘s  il  ne  produit  ancini  de  ces  acides  li*ès  volatils, 
«rôdeur  forte,  connue  les  acid(‘S  l)ntyri(jin‘  vi  valérianiijue.  il 
ne  donne  pas  de  paz.  Dans  son  atUnpie  des  peptones  il  ne 
donne  ancnn  produit  nuisible  coinnu'  l’indol  (d  b‘s  plnaiols.  Il 
détruit  nièine  les  produits  de  la  (lésinté^ration  orii'ani(pie  connm* 
l’urée.  En  outr(‘,  il  n’(‘st  pas  patho^’ène.  Inaction  d(‘  celte* 
espèce  n’e'st  donc  pas  nuisible*.  Elle*  est  inéine*  très  utile*  à l'e)!'- 
ii’anisine*,  si  nous  e*nvisa^’e*e)ns  se*s  jjro/jrîétés  empêchantes.  Le* 
Bae.  hlfidas  s'oppose,  en  ellet.  <à  re*nvabisseine‘ui  du  lub«* 
dig’e*slif  })ar  b*s  e*spèce*s  anorinab*s  e*l  le*s  e*inpécbe*  de*  s'ace*li- 
inater,  e*n  de)nnant  une*  ejuantilé  d'acide*  suj)érie*ui*(*  à l'ae'idite* 
d'arrêt  de*  e*bae*nne  «r(*lle*s  e*l  (*n  b*ur  e*id«‘vant  loute*s  b‘s 
substanc(*s,  résidu  de  la  dip*stion,  ce)nnne  le*s  ])re)t«*os(*s,  née*(*s- 
saire‘s  èi  leur  e‘xisle*nce*.  On  ce)inpre*nd  pe)ur(jue)i  une*  pare*e*lle*  de* 
ces  sortes  de*  selle*s  e*nse*nn*ncée‘  dans  de*s  lube*s  ce)ute*nant  du 
be)uillon  eerd.  (*t  du  blanc  d'eeuf  sleu'ilisés  ne*  pre)ve)ejue*  aucinn* 
«b'struedion  de  la  matière  albuniine)ïde*  epie*  l'e)n  ail  fait  b*  vide* 
ou  non. 

Mais  si  b*s  ferineidalions  inle*stiuale*s  sont  i*éduite*s  h le*ur 
miniinum  et  par  cons(apn*nt  de  pe*u  «riinpe)riane*(*  e*b(*z  re*nfaid 
au  sein,  il  n’e*n  e‘st  ])as  de*  ine'*ine  e*b(‘z  \ en  faut  au  hthenon. 
Dans  ce*  de*rnie‘r  cas,  le*s  elée*bets  nutritifs  seent  plus  abondants, 
i^ràce  à la  natuia*  e*l  cà  la  épiant ite*  de*  la  matière  albuminoïde* 
contenue  élans  le*  lait  «le*  vache*.  Ils  ne*  e'ontiendremt  pas  epie  ele*s 
j)eptone*s,  mais  un  résidu  caséeux  abonelant.  epii  elonne  e*e*l 
aspect  «le*  mastic  aux  se*lle*s  de  ces  nouriassons,  et  enlin  il  con- 
tienelra  moins  «le  suci*e*  et  moins  de  matières  grasse*s  saponi- 
fiées. ]je*  Bae.  hifidus  ne*  penirra  elone*  pas  se*  ele‘ve*loppe*r  élans 
un  })are*il  milieu  aussi  facilement  epie*  cbe*z  re*nfanl  au  sein. 
Sein  action  d'arre"*t  sera  moinelre*,  ce*  epii  permettra  aux  autre*s 
ferments  mixtes  peptolytiepies  «le  se  eb'velopper  aussi  abondam- 
ment (pie  lui,  et  m(*nie*  à certains  ferments  mixtes  protéoly- 
tiepies  (comme  le  staphylocoepie*).  «le*  s'acclimate*!*  elélinitive*- 
ment.  C'est  ce  epii  e*xpli(pie  le  pouvoir  proléolytiepie*  eju'emt 
([uekjuefois  ces  sortes  «le  selles  e*t  la  présence  ele*  ce*rtain(*s  sub- 
.stance*s  comme  l'indol,  les  phéneils,  le*s  acide*s  volatils  bulyriejne, 
valérianiepie,  etc.,  «jui  n’existent  pas  ou  ne*  sont  eju’.à  l'état  ele 
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|[■a(‘(^s  cIk'z  au  simii.  L(*  ([(Ha'loppcuiuuit  mirrohion  csl 

donc  l)i(‘n  moins  inoHVnsit'  clicz  rcmfant  au  l)il)cron  (‘I  s’o|)j)0- 
S(‘ra  moins  bien  aussi  aux  infections  (liv(‘rs(‘S. 

Kn  i‘(\sumanl  ce  (|ui  précède»,  nous  pouvons  dire»  e{ue*,  b» 
j)roduit  d(‘s  fermentations  intestinales  m»  paraît  pas  servir  à la 
nutrition  du  nourrisson,  mais  les  microbes  epii  le‘S  causent  ne» 
sont  pas  inutil(‘s,  puiseju  ils  servent  de»  moyen  de»  protection. 

r enfant  an  sein^  sa r tout,  la  flore  intestinale  inoff'cnsire 
rt  enipêeliante  est  donc  en  liarnionie  parfaite  arec  le  dévelop- 
pement de  rorffanis)ne. 

Te»lles  sont,  (‘n  résume».  le»s  re»cbercb(»s  concernant  la  flore 
normale»  dans  notre»  travail  ele»  1900. 

Xous  n'avons  fait  eju'y  ajouter  certains  elétails  au  sujet  eles 
microbes  du  mée*onium  e»t  eles  propriétés  cbimiejues  eles  bac- 
tevries  ele  la  flore»  babituelle». 

I)e»puis  cette»  e‘poe{ue».  (^abn  ‘.puis  Eschericli  % ont  fait  paraître 
eles  meunoires  coidirmant  nos  recherches.  Tsilinskv  ^ a cons- 
taté ce»rtaine»s  elitlere»nce»s  e»ntre»  les  se»lles  méconiales  eles  nour- 
risons  tà  Paris  e»l  à Moscou.  Elle  a notamment  elécrit  eles  espèces 
thermophih»s  pouvant  e»xiste»r.  très  rare»nie»nt  il  est  vrai,  chez 
reniant  au  sein.  Ce  ne»  sont  e|ue»  eh»s  espèce»s  ele  passag’e. 
Hoeh»lla  ^ a elécrit  9 espèces  sporog-ènes  ohtenue»s  après  chauf- 
fage à 80“.  epi'il  désigne  sous  les  n“*  1,  11  et  lll  e»l  qu’il  aurait 
rencontrées  e*hez  le  nourrisson  élans  la  périoele»  méconiale  et 
même»  élans  la  flore»  hahituelle.  Nous  n'aAons  trouvé.  juse|u’ici, 
ejue»  h»  hacille  lll.  e»t.  élans  les  selles  ere»nfants  âgés  ele  plus  de 

Ceniralblatt.  für  Bakt.  Bd.  XXX,  n»  10,1901. 

2.  Kolle  et  Wassermann.  Handbuch  der.  Path.  Microor  g,  livraisons  7 et  8. 

3.  Ann.  de  V Institut  Pasteur,  1903,  p.  218. 

i.  Zeitschrift  für  Hyg.  Bd.  XXXIX,  p.  201,  et  même  revue,  Bi.  XLI,  p.  406. 
1902.  Dans  ce  dernier  travail,  l’auteur  dit  qu’en  ajoutant  12  à 1 c.  c.  de  selles 
de  nourrisson  à 6 à 8 c.  c.  de  lait  stérilisé,  on  obtient  après  28  à 48  heures 
d'étuve  une  peptonisation  complète  de  la  caséine.  Il  attribue  cette  action  protéo- 
lytique aux  microbes  de  la  llore  normale. 

Nous  devons  faire  remarquer  qu’il  est  impossible  d’obtenir  une  action  semblable, 
en  ensemençant  dans  un  lait  stérilisé  les  bactéries  normales  de  l’intestin  même 
en  y ajoutant  les  espèces  protéolytiques  les  plus  puissantes  que  l’on  connaisse, 
caries  ferments  mixtes:  Bac.  bifidus,  Bact.  coli.  Entérocoque,  attaquant  le  lactose, 
auront  vite  produit  une  acidité  d’arrêt  suffisante  pour  arrêter  la  peptonisation 
commencée.  Comme  nous  l’avons  dit  dans  notre  travail  sur  le  lait,  il  faut  que 
des  espèces  plus  élevées,  comme  les  levures  ou  les  champignons,  aient  détruit 
l’acide  pour  que  la  peptonisation  puisse  se  continuer  et  devenir  complète,  ce 
qui  ne  peut  se  faire  en  48  heures. 

Il  faut  donc  chercher  une  autre  explication  à cette  action  protéolytique. 
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i jours.  au(‘im(‘  espoco  poplouisanlo  autr(‘  (pu*  (*(‘]l(‘  ({U(‘  nous 
avons  (l('(*rit(‘  cIh*z  ronfant  au  bil)(‘ron. 

Nous  pouvons  (uiulier  inaintenanl  la  RrrAivirnoN  dks  microbes 

DANS  I.ES  DIFFÉRENTES  PARTIES  DE  l'iNTESTIN. 

Poui’  faii*(‘  cos  i*(‘(*her(*lu‘s,  nous  nous  soinuu's  luuu'D's  à 
^i’an(l(‘s  (liflirulti's.  Il  nous  a oto  iinpossihlo  (l(‘  faii‘(‘  (1(‘S  jiri'lo- 
vcMiu'ulssur  (U'scadavri'sd’iMifanis  au  soin,to]l(‘mont la  inor(alil(‘ 
(‘sl  l’aiUMlans  varidti*  di;  nourrisson.  Nous  avons  du  limiter 

nolt*e  (Hud(‘.  aux  entants  aliment(‘S  au  lait  de  vaelu‘.  Nous  avons 
(N  it(U,  autant  (jU(‘  possible.  (I(‘ pi‘endr(‘  d(‘s  sujids  ayant  sueeomln* 
à d(‘s  aeeidcmts  d(‘  ‘^■astro-ent(b’it(‘.  Notn»  étud(‘  a porii*  sm*  des 
nourrissons,  àfi’i's  d(‘  10  à J b mois,  morts  de  maladii's  "■(Mud’ales 
ou  d'atfeetions  des  voi(‘S  r(‘spiratoii*es,  (d  pourtant  dans  (*es  cas 
il  (‘st  rar(‘  ipie  nous  n’avons  pas  trouvé  (b‘  eomplieations  intes- 
tinales i*(N'(dées  pai*  la  jir(*s(m(‘e  (r(‘spè(M‘s  anormales.  Nous 
laisserons  e(*jUMidanf  d(‘  e(')l(‘  e(‘s  d(‘rnièr(*s  pour  bormu-  nos 
r(‘(di(‘i-eb(‘s  aux  baet(M-i(*s  babitmdb's. 

/^s/o/ifdr. — Leli(juid(‘ pr(‘b‘V(‘  (‘st  troubb'.  lomdie.  tenant  en 
susjxmsion  d(‘S  lloeons  (b*  easéim»  (d  d(‘  r(dHdion  nettement, 
acid(‘.  L'(‘xamen  miei‘oseopi(jU(‘  v r(N  i‘b‘ peu  d(‘  baidid'ies  : diplo- 
eo(|ues,eoeeoba(*illes  (d  (ju(d(jues  rares  baeilb‘s prèles.  L(‘s  (ms(‘- 
imuKUMuents nous  montnmt  (jue  (‘es  esp(M*(‘S  sont  : \v  /hir. 

V lùitérorofiJir.  (d  Barf . ro! i,  (v.  eonnnune).  Dans  un  ras  nous 
avons  not(‘  um‘  (‘sp(M‘(‘  rap[)(dant  b‘  Bdc.  fji.ftdus,  mais  il  nous  a 
td(‘  imj)Ossil)le  d(‘  l’isob'r. 

Duodénum . — lacpiide  loueln*.  ('pais,  lilant.  jaun(‘  verdàtia*  (d, 
d(‘  r(di(‘ti()n  l('‘>’(M‘(*m(‘nt  a(*id(‘.  Il  n(‘  contient  (ju(‘  tr(‘s  peu  d(‘, 
mi(*ro()ri,»’anism(‘s,  launieoup  moins  (‘n(*or(‘  (pi(‘  dans  r(‘sl()mac. 

L(‘s  tbrnu's  dominantes  sont  des  dipl()(*0(ju(‘s  (d  d(‘s  (‘oei'oba- 
(*ill(‘s.  Tn  (‘xaimm  nnnuii(‘ux  nous  r(N(d(‘  encore  d(‘  rares 
bacill(‘s  ^’r(‘d(‘S(d  d(‘  tn'vs  rar(‘s  diplobacilb's  tà  extrénnt('s  (dlibdcs. 
L(‘S  (*ultur(*s  indi(juent  (jue  les  (‘spèc(‘s  amnd'obies  l'acullalives 
sont  (Ml  ‘i’ramb*  majorit(‘  et,  à (*(')té  d(‘  nombreuses  colonies 
d(‘  B(irl.(‘()lt  et  (V lénté)‘or()(/ur.o\\  peut  ti‘Ouv(M*  1(‘  Bur.r.rUlsAi^ 
Burf . /arùs  norofionesAo  Bac.  ucidopkUuH  (d  très  diflicibMuent 
un(‘  ou  (l(‘ux  colonies  d(‘  Bac.  ana(M‘obie  strict . 

Jcjuno-Héon.  — Mati('M‘es  jaun('-(‘lair,  moll(‘s,  sans  oib'ur, 
lr('‘s  l(‘i>èr(Mnent  a(*i(l(‘s.  L(‘s  nncroorp;’anism(‘s  aug’ment(mU s(mi- 
siblenuMit.  mais  c(‘  sont  toujours  l(‘s  tbrnu's  i‘ond(‘s  ou  coccoba- 
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(•illaii’(‘s  (|iii  (lomiiKMii.  L(\s  l)a(‘ill(‘s  soiil  ])IiJS  iionihiaaix  v\  1rs 
l()rni(‘s  l)irui‘(jii(M‘s  ih*  soiO  pas  rai-rs.  (hi  p(‘ui  is()l(‘r  1(‘  Hfirf . c(tH 
!('  lUict . I(i(‘l fs  (ic)‘()(fenrs.  V PJnféi'oror/ïir . Il  (‘xisic  drs  ('()loni(‘s 
])lus  ii()inl)i*(*üS('S  (1(‘  B(u\  rxi/ls  (O  (1(‘  1)(U‘.  (iridojjhUun.  11  (*sl 
aloi's  facile*  (robiciiir  b*  Bar.  hlfidiis. 

(Uvcinn.  — Malicr(‘s  c()iîsislanl(‘s.  soiivcnl  solieh's,  (U*  colo- 
ralion  jauiK*  plus  foncea*.  de*  i*caciion  ires  faihlcuH'ul  acide.  L'as- 
p(‘ci  iiiici‘osc()pi(|ii(‘  est  toiil  à fait  difféi‘(‘nt  des  preA’édeiits.  L(‘s 
l)acill(‘s  dominciil  n(‘Ut‘iiicnt,  sauf  dans  les  cas  de  réaction  diai*- 
l'Iuu’ejiK'.  r^es  (‘iiseinenc(‘iu(‘nis  révélent  (jue  les  bacilb's  anae'- 
robi(‘S  stricts  sont  (‘n  (juantité  plus  ji’rande  ({ue  dans  l’iléon. 

Hectuni.  — Selles  épaisses,  (run  jaune  terne*,  avant  l’asp^'cl 
<lu  mastic,  f^a  i-éaction  (‘st  neutre  ou  très  faiblement  acide.  L(*s 
microor^anismes  attei^’iient  alors  l(*ur  nombre  maximum.  On 
j*(*ncontre  toutes  les  espéc(*s  indiquées  précédemment.  Aucum* 
d'elb*s  n’(*st  j)rédominante.  comme  c'est  h*  cas  cb(*z  tous  b*s 
nourrissons  au  lait  de*  A*aclu*.  Xous  savons  (jiu*  chez  rt*nfant  au 
s(*in  ce*  sont  b*s  ana(U‘obie*s  ({ui  domine*nt  pre*S(jue*  e*xclusiv(*- 
menl . 

dVls  sont  les  ]-ésuliats  de*  nos  re*cbe*rcbe*s  sur  des  cadavres 
el  enfanis  morts  de*  maladies  autre*s  (jue*  ce*lle*s  du  tube*  digestif. 
-Alais. comme*  ne)us  l'avons  dii.nous  avons  pre*S(|ue  toujours  troin’é 
de*s  espéeM*s  anorniale*s.  indice*  de*  troubles  gastro-intestinaux 
se*ce)ndaire*s.  (à*s  infections  surajouiées  pouvaie*nt  très  bien  avoir 
e'bangé  la  répartition  eles  microbe*s  normaux.  11  nous  a eloiic  fallu 
complexe*!-  mes  re*cherche*s  en  faisane  la  même*  éiiiele*  sureles  ani- 
maux e*u  lactatieen.  Nous  avons  naiure*lle*me*nt  pris  ele*s  animaux 
bout  la  lleere  inte*stinale‘  se  rapproebait  le*  plus  ^:)ossible*  ele  celle* 
de*  re*nfant,  comme  le*  jeune  ebien  ou  b*  jeune  cbat.  Nous  avons 
pu  Jilors  facilement  étudierla  i-épartition  ele*s  microbe*s  du  mée*o- 
nium  et  eb*s  se*lb‘s  normales  babitue*lles. 

Le*s  micre)bes  du  méconium  sont  b*s  mêmes  chez  ces  ani- 
maux e*t  e‘be*z  re*nfant.  mais  ce*ux  eles  selles  ele  lait  sont  un  ])e*u 
dilierents.  (die*z  le  chien,  par  e*xempb*,  la  phase  ele  translbi- 
niation  de*  la  tb)re*  est  plus  longue  et  moins  nette.  U reste  élans 
les  se*lb*s  babitue*lb*s  eles  bactérie'S  élu  méconium,  et  le  B(ir. 
hifidus.  ejuoie|ue  le  ])lus  nombreux.  n'e*st  pas  aussi  nettement 
l'espèce*  elominanle*;  ce  ejui  tie*nt.  sans  eloute.  à ce*  ejue  cet  ani- 
mal s'inlecte*  fréque*nune*nt  e*t  mange*  ele  très  bonne  heure  comme 
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I{‘  (*hi(‘ii  adiilu*.  \ (‘i‘s  1(‘  la®  joui*,  on  iroiive  ])ar  ordre  do  l'ia'- 
<|ueiK*(‘  ; I(‘  Bac.  bl/idus.  1(^  Bac.  actdaplitlus^  le  Bac.  cxl/is. 
le  Bact.  coli.,  V Juifcrocof/uc.  (ju(d(jües  i-ares  (‘ehaidillons  d(* 
Jkfc.  j)crfriii(fcn!^.,  d(‘  Bac.  III  de  Bodclla  el  d'aulr(\s  (‘spèees 
ana(M*ol)i(‘s  eneoia'  à l’cdudc'. 

l^]xaininons  inainU'naid  la  la'pariiiion  des  iaicrobc.s  du  tncca- 
niuni  riiez  un  j(‘nn(‘  rlial  on  nn  jeinH‘  (diien  : 

Dans  ri'stoinar,  nous  li’oiivons  dt‘  noinbn'iix  rorri  et  ipiel- 
(pies  i*ares  rorro-barilh'S  ; mais  dans  b'  diiodenum,  res  inirroor- 
^anisnnvs,  loin  d(‘  diininu(M%  au^inenDml  jilntol.  Celt(‘  augimm- 
lation  ronlinuera  régülièia'inent  jusiprau  rerlinn.  Ainsi,  la 
l’arelé  d(‘s  ^ernu's  (|U(‘.  nous  avons  noléc»  dans  b‘  duodennin  d(‘s 
enfants  d(‘  10  mois,  nb'xisDî  donr  pas  rb(‘z  b‘s  animaux  dans 
b‘S  24  prtmiièrt's  lu'urt's  (jui  suivenl  la  miissanri'.  Mais  à parlir 
d(*  relit*  t'poque,  on  nolt*  um*  diminuiion  très  n(‘ile  des  mirrooi- 
li'anismt's  dans  rt'lit*  ptirlit*  dt*  l'init'siin  t'I  v(‘rs  bi  48®  lit'uri' 
Taspt'rl  mirrobi(‘u  t'sl  b*  memt*  (jut*  (*bt‘z  b*  nouri-isson  de 
10  mois. 

U(*tt(‘  diminuh'on  t'sl  t'g'îdt'int'id  st'nsibb*  dans  rt'slomar, 
tjuoi(|U(‘  moins  martpiét*  tpit*  dans  b*  duodtMuim  (*1  b*  jéjunum  ; 
<‘11(‘  roniraste  mèim*  ;ivt‘r  raupnenlalion  i'(‘laliv<‘  des  mirrobt's 
dans  b‘  rterum  t'I  b*  rt'rium.  Il  s(‘mbb‘  dont*  (jiéil  s't‘st  jiroduil 
dans  lt‘s  premièrt‘S  vt)it‘s  dij^t*siivt‘s,  t'iOrt*  la  24®  t‘t  bi  48®  beure. 
une  sérrtdion  t'injtérbanle,  tt‘ndant  à lt‘s  rt‘ndi*e  slérilt's.  QuanI 
à la  nalure  dt*  rt‘s  i»t*i‘mt‘s,  ntms  vtiyons  tjut*  les  barU‘!*it‘s 
anaérobies  farullal ivt's  donnnt‘nt  dans  rt'slomar.  It*  duodénum 
et  le  jéjunum,  iandis  tpit*  dans  riltbin  t*t  It*  pros  inlt'slin,  re  soni 
lt‘s  anatu’obies  slrirls  : dacco  bac.  pcrfiefcu.s^  Bac.  III  de 
Bodclla.  Bac.  perfidnc/cns. 

Plus  tard,  rbt*z  ilt‘s  rbit‘ns  dt*  la  jours  nourris  pai*  la  inèi-t*. 
lt*s  mirroorganismes  st*  rt*pai*tisst*nl  dt*  la  fat;t)n  suivanlt*  : 

Estomac  : lit|uidt*  lourbe.  blanrbàlrt*,  dt*  réartion  franrln*- 
ment  aride.  Au  mirrosropt*,  peu  dt*  barlérit*s.  Lt*s  rorroba- 
rilles,  puis  les  diplort)([ut*s,  doniint*nt  nt*tlement  [Bact.  cold 
Entérocofiuc).  A rolé,  ijut*ltjut*s  i*ai‘t*s  barillt*s  (/ir/r.  exUis^  Bac. 
acidopltilus).,  dt*s  ])t*lils  barilles  grélt*s  à spo]*t*s  ires  j-ar(*s 
[Bac.  ///  de  Bodclla).  el  tjut*ltpit*s  di})lobarillt*s  à t*xirtbnii('s 
effilées  plus  rart*s  enrort*  [Bac.  bilklud). 

Duodeaurn  : malière  blanr  jaimàlia*,  de  réarlit)n  b‘gt*rt*mt*nl 
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aci(l(‘.  Los  iiiicrooi'^anisinos  sont  oxtia'inonnMit  rares.  J^’exaiiion 
inicroso()j)i(jiio  no  montre'  (|uo  qnolqm'S  (liploooejiios.  il  faut  faire* 
(le's  e'nse'inonooinonls  tre‘S  lar^^'S  pour  i-e‘trouve*r  les  ine*inos 
hae'illos  ejiie*  dans  l’ostoinao. 

Jrjîtno-I léon  : inatie'‘i-e‘  jaune*  d'or,  de*  i-e'action  faibloniemi 
ae'iele*.  Les  l)actorie‘s  se'iidjlenl  un  peu  plus  noinbre‘use*s.  Le*.s 
eliplocoejue's  e‘t  les  e'oe'cobaeilles  sont  e*n  nombre  e'g’al  aux  forme*s 
baeillaire's. 

(h^os  Intestin  : matie'*re*  jaune  fone*eL  noirâtre*,  à rebielion 
ne'utre*.  Les  e*xame*ns  montrent  alors  epie  le*s  formes  bacillaire*s 
dominent  tre'*s  nettement.  Le*s  tubes  de*  eulture  ineliquent  que 
les  baeteu*le*s  anaeu'obie's  strietes  sont  ele*  be*aucoup  les  plus  nom- 
bre'uses  e*t  parmi  elles  le  Bar.  bifulas.  Chez  le  ebien,  il  existe. 
e*n  elfe't.  d'autre'S  e*spe'*ee‘s  anaérobies  strictes  dont  nous  n'avons 
]jas  parlé,  car  on  ne*  les  trouve  pas  chez  le*  nourrisson  normal, 
(a*  sont  le  Bac.  perfrinr/ens.  certaines  vaiâétés  de  Bar.  hatij- 
rufurs.  eles  rocroharU  1rs  narira/airrs  perdaid  la  coloration  par 
la  métboele*  de  Gram.  e'te*.  Ou'il  nous  suffise*  de  dire  ejue*  ce*s 
bactérie'S  ne*  se*  trouveid  e*n  ])lus  i^rand  nennbia*  epie  dans  le*  irros 
inte*stin. 

Si  nous  J'ésumons.  mainlenaid.  le*s  faits  epie*  nous  ve*nons 
(l’énonce*!-,  en  complétant  les  résultats  obtenus  sur  le‘s  cadavre*s 
d’enfants  par  ceux  e]ue*  nous  ont  donne*s  les  préle'*veme‘nts  e*he*£ 
le*s  animaux,  nous  pouvons  e*n  tire*r  le*s  conclusions  suivante*s  : 

Le*s  microbes  formant  la  llore*  inte'sl inale*  du  nourrisson. 
te*lle‘  epie*  nous  l'avons  ele*e‘rite*.  pe'uve'id  e'‘tre  isolés  dans  toute*s 
les  partie's  du  tube*  digestif;  mais  ils  ne  se  i-e‘partissent  pas  e*n 
nombi*e*  égal  dans  chacune  de  e*e‘s  pariies.  Leni*  nombre*  varie*, 
d’abord,  suivant  la  portion  de*  l'inte'stin  e'xamine. 

Peu  nombreux  dans  l’e'stomae*,  ils  de*viennent  tre'*s  rare*s 
dans  le*  duodénum  el  le*s  pi‘emière*s  partie*s  de  l’intestin  grêle*. 
j)Our  augme'nte'r  progre*ssiveme*nt  dans  l'iléon,  le*  cæcum  e*t  le 
i-ectum.  où  ils  atte'ignent  leur  nombre*  maximum.  La  e*ause  de* 
ce*tte  pre'iniè're  variation  provient  de  l'existe'nce*  dans  le*  duoeb*- 
num  d’une*  action  stérilisaide*.  longtemps  soupçonnée*,  aujour- 
d'bui  deùnontrée*  *. 

(ù'tte*  action  ne*  se*  pi-oduit  pas  innn(*diaf e*me*id  api-e'*s  la 

1.  Delezenne  et  Nicolle,  cités  par  M.  MctchnikolV.  Les  microbes  inlestinauY,. 
Jlcvue  du  Bulletin  de  l'Institut  Pasteur,  t.  I,  ii"  0 et  ii«  7. 
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naissaiUMï,  mais  seuIeiiHait  de  la  24®  à la  i8®  heiir(‘  elav.  I(‘  jeime 
eliicMi  (‘t  le  jeim(‘  chat. 

Un  oiitrts  c(‘s  hactéri(‘s  n(‘  S(‘  pas  dans  une  sym- 

biose identi(|ue  dans  tontes  les  parties  d(‘  l'intestin.  Elles  sem- 
blent au  contraii’(‘  pulluler  cbacunc*  à leur  tour.  En  allant  de. 
Uestomac  au  rectum,  on  les  trouve  prédominantes  dans  l'ordia' 
suivant  : Bact.  co/l  t‘t  Bavt . lactls  acrocjenes,  I^Jntcrocoquc^ 
Bdc.  cxl/is^  Bar.  arldop/tilus^  Bac.  /jl/idus.  D'après  (*e  (jue 
nous  avons  dit  (b*  leurs  propiâètès  biolog’i({ues  (d  (b‘  bmrs  actions 
(dnmi(pu‘S,  notaniimmt  sur  les  sucres,  nous  voyons  ((ue  dans 
restoma(‘  se  trouvamt  surtout  bcs  espèces  les  moins  sensibles  à 
l’oxygène*  et  les  lerim*nts  les  plus  faibb‘S,  tandis  epie  dans  le 
rectum  ce  sont  les  anaérobies  stricts  t‘t  les  feianents  les  plus 
forts.  Elles  se  disposent  donc  dans  b*  tube  digestif  (‘t  y prèdo- 
min(*nt  dans  l’ordre  de*  b‘ur  s(‘nsibilii(‘  à.  l’oxygèm*  et  dans 
l’ordia*  d(‘  b‘ur  puissance*  lernu'ntative.  En  elfet,  élans  l’estomac 
e‘t  le  duodebunn.  il  e‘xiste‘  de‘S  trae*es  d’oxygène*  apportées  pai*  les 
alime*nts,  les  sée'rebions  g'lanelulaire‘s,  le  sérum  sanguin,  epii  ne 
seront  re*se)rbeb‘s  epie  ve*rs  b*  milie‘u  ele*  l’intestin  gi'éle*.  C’est  ce 
ejui  e'xplique*  ejne*  eb'S  anaeb*e)bie‘s  facultatifs,  epii  élans  le*  cas  e|ui 
nous  e)ce*upe*  se)nt  ele*s  fe*rme*nts  faible*s,  pourre)nt  s’y  développer 
plus  facile*me*nt  epie*  b*s  anaérobie*s  strie*(s.  Mais  dans  le  gros 
intestin,  le  milieu  est  égaleme*nt  favoi*able  pe)ur  toutes  ce*s  bac- 
téries, anaeb*ol)ie*s  stricte*s  ou  facultative*s,  ce*  se*ront  de)nc  les 
ferments  le*s  plus  forts  epii  devie‘nelront  préelemiinants.  lorsepi’ils 
pourront  e*xe*re*e*i*  toute  leur  activité  ferme*ntative*  e'onnne*  e*’est 
le  cas  du  Bac.  /jifldus  e*bez  l’enfant  au  sein.  Le*s  actions 
e‘mpe'*cbantes  epii  résulteront  de*  son  action  cbimiepie  ii*ont  elonc 
e'ii  augmentant  eb*  l’estomae*  au  i*e*ctum.  Cdiez  le  nourrisson 
au  biberon.  e*e*tte  ae*tion  ne*  pouvant  se*  déve*loppe*r  aussi  bien 
à e*ause*  de*  la  e’onstitution  cbimiepie  elitférente  du  milieu,  cette 
bactéi-ie*  anaeb*e)bie*  stricte*  ne*  sera  pas  plus  prépondérante 
epie*.  b*s  autre‘s,  son  pouvoir  empécbant  ebant  moins  consielé- 
rable. 

C/e‘st  donc  à ces  trois  ordres  de  causes:  action  stéidllsante 
des  sécrétions  dnodénales^  oæi/f/énatlon  plus  ou  moins  [fraude 
du  milieu,  actlrlté  fermentatlre plus  ou  moins  forte  des  bac- 
téries, epi’est  due*  la  re'partition  eles  microbes  dans  l’intestin 
élu  nourrisson. 


SUR  LA  DÉTERMINATION  QUANTITATIVE 


DU  COLIBACILLE 


LES  EAUX  D’ALIMENTATION 


Par  le  D'  ALBEUT  GAUTIÉ 


l’ivparatoiip  à la  Faciiltû  de  inédecine  do  Toidonse. 


Pendant  lon«1oni|)S  les  liyoiénistes  ont  (Miiis.  sur  la  préseiua* 
du  Bacterium  colt  dans  les  eaux  d(‘  boisson,  des  opinions  tout 
à fait  opposées.  L(*s  uns.  prélendant  (jU(‘  ee  niierobc*  était  ubi- 
quitaire, n'attribuaient  à sa  présence  aucuin*  sij’nification  ; b‘s 
autres,  au  contraire,  le  considérant  coinnn*  un  indice  certain  de 
contamination  par  des  inatièia^s  fécales,  déclaraient  impropi*(‘s 
à T'aliinentation  tout(‘S  les  eaux  (jui  le  renfei-niaient. 

Entre  ces  deux  opinions  contradictoires  et  ég’aleinent  exagé- 
rées, il  y a place  pour  une  troisième  qui  nous  sembb*  d(‘voir 
être  acc(‘ptée  sous  p(‘u  par  la  majorité  (b‘s  bacléi*iolo«'isi(‘s  : ct‘ 
n’est  pas  tant  la  présence  du  B.  colt  dans  une  (‘au  (|ui  est  imp(n‘- 
tant(‘.  mais  c'est  son  abondance  ou  sa  rar(‘ié.  Cette  opinion 
d’ailleurs  est  soutenue  aujourd'bui  par  des  maîtr(*s  émineids  (‘t 
c’est  c(‘lle  (jue  dernièrement  prolessaieni  M.  R.  Koeb  et  ses  col- 
laborateui‘s  <à  l'Oflice  sanitaire  impérial  d'Allemaii'nt'.  après 
avoir  constaté  (*ombien  il  était  diflicile  (b*  déceb'i*  b*  bacilb‘ 
typbi(jue  dans  l'eau,  à (*ause  d(*  sa  liraïub*  rareii'  dans  ce 
milieu  '. 

Un  m‘  peut  pas  considérer  (‘ii  (dfet  de  la  nn'une  façon  deux 
eaux  (jui  r(‘nferment  l'une  et  l'autre  le  colibacille,  mais  dont  il 
faut  prendre  1 litre  pour  le  mettre  en  évidence  dans  la  première, 
tandis  (ju'il  subit  de  1 centimètre ^cube  ou  inénu'  (b‘  (juebju(‘s 
p^outt(‘S  s(‘ulement  pour  la  seconde.  Nous  (‘stimons  aussi  (jiu*  si 
l’on  voit  aug:meiUer  dans  de  grandes  proportions  c(*  microbe, 
dans  une  (‘au  où  il  était  babiluellement  en  petite  (juantité,  c(‘ 
fait  a pr(‘S(jue  autant  d'importance  que  lors(ju'il  apparaît  tout  à 
coup  dans  de  l'eau  où  il  n'existait  j)as  auparavant.  La  recb(‘rcbe 
du  JB  colt  présent(‘  donc  toujours  un  gi*and  intérêt  pratique, 

1.  Talayrach,  La  lutte  contre  la  fièvre  typhoïde  (Compte  rendu  d'une  mission 
en  Allemagne),  Archives  de  méd.  et  de  pharm.  militaires,  1903,  t.  XLII. 
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niais  il  iu‘  sullil  plus  dn  1(‘  «liaadi'r  dans  une  (*au  d alinienla- 
lion,  il  faut  (‘ucort*  savoir  (mi  (juello  (juantitr  il  s'y  trouvi'. 

MM.  Pot  riisfhkv  v[  Pusidi,  imi  Alleina»’n(*,  oui  drjcà  piildii'  le 
procède  ({n'ils  einploienl  pour  (dfectuer  c(‘  dosa^i*  L Nous  jiré- 
fèrons,  pour  iu)tr(‘  jiart,  nous  servir  de  la  inétliode  di*  M.  Péré 
dont  nous  avons  pu  di'puis  longtemps  apprécier  la  valeur,  par 
1(‘S  excellents  résultats  (|u’ell(‘  a toujours  donnés  au  lahoratoir(‘ 
d’hygiène  d(‘  FLniversité  de  Toulouse,  soit  à M.  Je  prolV‘SS(‘ur 
(uiiraud,  soit  <à  nous-inéine. 

On  sait  (jue  h*  princip(‘  de  la  nudliodt'  consisl(‘  à additionner 
l’eau  suspecte  d’uiu*  jietite  (juaiitité  de  Jiouillon  peptone  [lour  la 
transformer  en  miliim  nutritif,  et  d’une  proportion  dét(‘rminée 
d’acid(‘  pliéni({in‘.  pour  mettre  obstacle  à la  jmllulation  d’un 
grand  nombre  d(‘  germes  sapropbyl(‘s,  sans  nnir(‘  au  dévelop- 
pement du  B.  colt  ou  des  espèces  vpisiiu's. 

La  teclmiijue  est  la  suivante  : 

1“  Verser  dans  un  matras,  préalablement  stérilisé,  lOü  c.  c.  de  l’eau  à 
analyser,  ajouter  15  c.  c.  de  bouillon  peptone  ordinaire  et  ± c.  c.  de  solu- 
tion phéniquée  à 5 0/0.  Mettre  à l’étuve  à 57o; 

Dès  que  le  trouble  se  produit,  c’est-à-dire  de  12  à 30  heures  après, 
ensemencer  avec  1 ose  de  ce  liquide  ou  De  génération,  2 tubes  : le  pr  conte- 
nant 8 c.  c.  de  bouillon  peptone  ordinaire,  le  2e  contenant  8 c.  c.  du  môme 
bouillon,  mais  additionné  de  4 gouttes  de  solution  phéniquée  à 5 0/  0 (soit  la 
proportion  de  1 goutte  de  solution  pour  2 c.  c.  de  bouillon,  en  se  servant 
d’une  pipette  qui  donne  25  gouttes  de  solution  phéniquée  au  centimètre 
cube)  ; 

3o  Mettre  ces  2 tubes  à l’étuve  à 37(>  et  les  y laisser  6 heures  seulement  ; 

io  Au  bout  de  6 heures,  que  le  liquide  soit  trouble  ou  non,  ensemencer 
avec  1 ose  du  tube  phéniqué,  ou  2e  génération,  2 autres  tubes,  run  de 
bouillon  ordinaire,  l’autre  de  bouillon  phéniqué.  Mettre  à l’étuve  et  attendre 
que  ces  bouillons  soient  troubles  ; 

5o  Cette  3e  génération  sera  ensemencée  sur  des  boites  de  gélatine  ou  de 
gélose  nutritive  pour  obtenir  l’isolement  du  B.  colt  ou  des  espèces  voisines. 
On  procédera  ensuite  à l’identification  par  la  culture  sur  les  divers  milieux 
employés  dans  ce  but. 

Nous  suivons  bien  cette  teclmi(|ue,  mais  au  lieu  de  l’appli- 
(jiier  à 100  c.  c.  d’eau  seulement,  nous  opérons  sur  des  volumes 
décroissants,  allant  de  100  c.  c.  à 1 goutte,  et  que  nous  addi- 
tionnons toujours  de  quantités  d’acide  phéniqué  proportion- 
nelles aux  quantités  de  liquide.  De  100  c.  c.  à 10  c.  c.,  nous 

1.  Zeitschrift  fur  Hijgiene.  1903,  t.  XLIII,  p.  304. 
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faisons  <1(‘  inoiiH*  ])()iir  l(‘S (jiiaiilit(‘s  de  bouillon  ajouti'es  càl  ^'au: 
mais  à j)arlir  (b*  10  c.  e.  nous  mettons  tontes  les  (jnantit(‘s 
(Tean  dans  i e.  e.  (b*  bouillon,  de  faeon  tà  avoir  un  volume  de 
li(jnide  snftisant  pour  permettre  d'apercevoir  avec  facilité  s’il 
se  produit  un  trouble  ou  si  le  mili(‘u  i*est(‘  clair. 

De  j)lus.  pour  cbacpie  volume  d’eau  v\  suivant  son  iinpor- 
tance.  c’est  sur  un  écbantillon  doubb*  ou  triple  (|ue  nous  fai- 
sons porter  l'analyse.  En  voici  la  raison  : Comme  il  est  très 
certain  (jue  dans  un  volume  d'eau  déterminé.  l(‘s  colibacilles 
ne  sont  pas  uniformément  répartis,  si  on  constate,  par  exemple*, 
(jue  ces  germes  existent  dans  un  niatras  renfermant  20  c.  c. 
d'eau,  c(*la  ne  suffit  pas  pour  établir  la  teneur  de  cette  eau  en 
B.  colt.  Il  j)eut  très  bien  arriver  en  effet  (jue  20  autres  c.  c.  du 
meme  liquide  ne  le  renferment  pas.  Mais  si  dans  les  2 matras 
contenant  le  même  volume,  on  constate  un  trouble  produit  pai- 
re microbe,  on  a de  ce  fait,  sinon  la  certitude  absolue,  du  moins 
une  probabilité  très  grande  de  connaître  la  teneur  exacti*  (‘ii 
B.  coli.  Sans  attacher  une  énornu*  importance  à cette  façon  dt* 
procéder,  nous  croyons  cependant  qu'elle  est  susceptible  (b* 
diminuer  les  causes  d'erreur  et  par  suite  de  donner  à la 
méthode  plus  de  précision. 

Le  tableau  suivant  permettra  de  se  rendre  bien  rompit*  dt* 
la  série  d'opérations  à effectuer  et  des  quantités  d't‘au.  dt* 
bouillon  et  d'acide  phénique  qui  doivent  se  correspondre. 


Récipients  renfermant  chacun  : 

Eau. 

Bouillon 

Solution  phéniquée 

peptone. 

à 5 0 0. 

2 matras 

100  c.  c. 

13  c.  c. 

2 C.  C. 

2 

80  c.  c. 

12  c.  c. 

40  gouttes. 

9 - - 

30  c.  c. 

7 c.  c.  3 

23  gouttes  (1  c.  c.). 



20  c.  c. 

3 c.  c. 

10  gouttes. 

2 tubes  à essai 

10  c.  c. 

1 r.  c.  3 

3 gouttes. 

.3  — - 

1 c.  c. 

4 c.  c. 

2 gouttes. 

3 — — 

20  gouttes. 

4 c.  c. 

2 gouttes. 

3 — — 

10  gouttes. 

4 c.  c. 

2 gouttes. 

3 — — 

3 gouttes. 

4 c.  c. 

2 gouttes. 

3 — — 

1 goutte. 

4 c.  c. 

2 gouttes. 

Nous  devons  ajouter  que  ce  tableau  n'est  donné  qu’à  titre 
•de  simple  indication  et  tju’on  pourra,  suivant  les  circonstances, 
augmenter  ou  tliminut'r  le  nombre  des  opérations.  (Jn  pouri-ait. 
par  exemple,  prendre  des  volumes  supérieurs  à 100  c.  c..  ou 
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au  contraire,  pour  une  eau  très  polluée,  soumettre  h 
l’analyse  des  fractions  de  g’outte.  11  suffira  dans  ce  (‘as  d(‘ 
■diluer  une  goutte  d(*  cette  eau  dans  un  nombre  (bTerminé  (b* 
gouttes  (beau  stérib*. 

Généralement,  les  opérations  portant  sur  100  c.  c.,  10  c. 

1 c.  c.  et  1 goutte  s(‘ront  suffisantes  poui*  l’enseigner  b‘  bactc'- 
riologiste  sur  une  (‘au  dont  il  ne  pourra  faiia*  (ju’une  fois  l'ana- 
lyse. Mais  si,  au  contrair(‘,  on  veut  suivr(‘  pendant  une  longm* 
p(u*iode  l(‘s  variations  d'une  (‘au  au  point  d(‘  vue  de  sa  teneui* 
(‘Il  colibacilles,  il  sera  préférable  d’o|jér(‘r  sur  toute  la  série 
■(jue  nous  indi(juons. 

Par  cette  métbode,  rbygiénist(‘  obtiendra  avec  une  exacti- 
tude suffisante  un  élément  (Eappn'ciation  d'une  grand(‘  impor- 
tance pour  établir  les  conclusions  d'iiiu’  analvs(‘  d’(‘au. 


ERBATLM 

Dans  le  inérnoirc  de  MM.  Al)l)a  et  Borinans,  paru  dans  le  numéro  precedent, 
iJ  faut  corriger  ainsi  qu’il  suit  ; 

Page  ol,  ligne  Au  lieu  de  10  0 0,  lire  l 0/0. 

Page  52,  ligne  22.  Après  « h;  docteur  Volpino  »,  ajouter  : * qui  les  avait 
signalés  avant  le  docteur  d'Ainato  ». 

Page  54,  ligne  5.  Au  lieu  de  10  0 0,  lire  1 0/0, 


Le  gérant  : G.  Masson.. 
Sceaux.  — Imprimerie  Gharaire. 
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Études  Épidémiologiques  et  propliylactiques 

du  Paludisme  en  Algérie,  en  1904. 

Pau  ALM.  Edmond  et  Etienne  SERGENT 


ÉTUDES  ÉPIDÉMIOLOGIQUES 

Nous  avons  poilu  nos  ithIkmtIius  sur  Jus  duiix  factuurs  du 
paludisiiiu  un  un  liuu  doiinu  : 

10  Rusui'voii’  du  viiais; 

:2o  (iîtus  à Anojiliuliinvs. 

10  HÉSLKN  OIK  DE  VIRUS 

11  ust  ruprusuulu  par  : 

A.  — Lus  anciuns  infuctus  uuropuiuis. 

R.  — Lus  indig’ùnus,  surtout  l(‘s  unfants  indigùnus,  trùs 
souviMit  infuctus  sans  inanifustations  inorliidus. 

Donc,  pour  avoir  unu  iduu  du  Tiinportancu  dn  rusurvoir  du 
virus  dans  un  pays,  il  faut  connaîtru  lu  noinliru  dus  Europuuns 
anciiuis  infuctus  par  rapport  au  noinbru  total  dus  Europuuns,  ut 
connaîtru  surtout  lu  pourcuntagu  unduiniquu  du  Tinfection 
palustru  cliuz  lus  unfants  indig-ùnus.  eu  durniin- pourcuntagu. 
fourni  par  ruxainun  du  sang-  et  la  palpation  du  la  rate  de  tous 
ou  du  plus  grand  noinliru  possililu  dus  unfants  indigènes  de  la 
localité,  qui  sert  à mesurer  le  paludisme  du  cette  localité  et  qui 
est  nonnné  pour  cette  raison  index  endémique . 
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L(‘S  lal)l(‘aii.\  siiivaiils  (ii"  I (‘I  n"  2)  (l(3ini(‘iil  l(‘s  iiidi.'x 
d'un  cerlaiii  iioinlu-c  dr  iocalih's  d’AI^(‘ri(*.  Ils  iiioii- 
liauil  la  varialioii  des  iiidc'X  dans  une  nièiiie  loealilc*  suivaid  l(‘S 
saisons  (surlout  le  d(‘nxièm(‘  tableau,  delailb*). 

J^e  ero(juis  de  la  /Vy.  ^ juonti*e  les  dilb'reiiees  entre  les  (dii  ' ■* 
d(‘  l'index  endéinicjin'  d(‘  deux  (juartiers  d'un  nièine  vi 
(Attatba).  Le  quartier  A.  ((ui  possède  un  index  j)lus  (‘levé  que  b' 
(|uarti(‘r  D.  est  situé  à (juelqiu'  distance'  d'un  ravin  ])l(‘in  db'jiu 


TdhledK  1.  — Index  endénnque. 


Époque  : 1904. 

Localité. 

Nombre 

d’enfants 

indigènes 
examinés  . 

Nombre  d’enfants  | 

indigènes  présentant  des 
symptômes  paludéens 
(grosse  rate  ou 
Hématozoaires  dans  le  sang). 

Janvier 

Monlcbi'llo 

±\ 

( 1 1 

Avril 

Allât  ba 

±\\ 

0 ' i 

Mai 

Aïn-Te(lel(‘.s 

:;i 

0-)  ' 

1 i 

Jiiillel 

Aïii-MJila 

;; 

1 i 

1 — 

Aïn-Toüta 

1 

0 f bi/i.  0 „ 

— 

M'cid 

I’hS 

, de  janv  ier  au 

— 

Gueddacha 

l.'i  ( D'*’  août 

— 

Dora 

:>!) 

- \ 

— 

Village  iièftia'  de  Biskra 

1>1 

0 1 

— 

: l>al)tlarb 

W 

JO 

1 — 

Uas  el  Gueria 

lii 

' 

Août 

Monlebello 

1 

1 

— 

OiK'd-Atim'nia 

10 

il  J s:i.i  0/^ 

Seploiiibi-c 

Monlelx'llo 

1 

1 ' du  h’’  août  au 

— 

Si^iis 

1 \ b'’  octobre 

— 

Ta  va 

s j 

li 

Odohre 

Monleludio 

1!) 

18  ^ 

— 

Forl-de-rEau 

~ 

T 

— 

Ilabra 

\ 

4 

— 

Aïn-T('dele.s 

iO 

10  , 

— 

DüLiar  Tabanida 

1 1 

<i  i 

— 

Douar  Ghoualizi' 

IS 

17  / 

— 

Douar  Mekliada  (Tiarel) 

11 

'7  f su  0,0 

Nüvembir 

Monlebello 

'<  du  Dr  oelobre 

— 

Tl  dors 

O 

1 1 au  JO  nov. 

— 

Sal-Saf 

~ 

7 

— 

l*ojd-de-Tiajan 

10  \ 1 

— 

Oued-Zer^'iia 

’ i 

— 

barrai 

^5  1 

— 

Dréa 

S 

4 

Medjoz-Sla 

1>0  i 

stagnante,  nonnné  le  t)‘ou-bleu^  gîte  à larves  d’Anoplu'lines.  Les 
d(‘ux  (juartiers  sont  séjearés  run  de  Taiitre  par  une  b'gère  (bni- 
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nence.  Lo  lit  dr  parallMo  cà  la  route  (jui  traverse  le 

villai^e,  est  canalisé;  ses  bords  sont  peu  l‘avoral)l(‘S  à Idivolution 


ForldeTeau 
” Thurs 
« *A  tlaJla  * l 


■'deTra/aiij^ 

'oued  zei'ŸiJt 


JiajtvU  ^ 
Ou,dAln,^„u,, 

AUiMUlaŸ,'  % 


iinTeietei. 


*Miiui 


iHahru  0/ 


! ■,<!%/  r; 


{Biikra  ^ 


I.  — IXDKX  KNDKMFOl  KS. 

J)aiis  cliaiiiic  lucalih’-.  le  |»1üs  ^l'aiul  iKjinhi-o  possible  (reiifaiils  indigènes  a 
exaniiiK-.  .Nous  examinions  des  enl'aids  /)ris  au  hasard,  dont  l’agi'  variail  d(' 
I à I i ans. 

des  larv(‘s  (rAnopludiiies.  D’api'ès  les  r(‘nseijiiu,Muenls  du  uublecin 
local,  .M.  le  1)^'  Daiiviin  bvs  (‘as  d(‘  paludisuu*  conslab's  sout  plus 
l’ré(|U(‘nls  dans  l(‘  (piarlicM*  A ((lu*  dans  l(‘  (juarli(‘r  11. 


(PfMrf/er  B 


Fig.  ± 

Index  end(‘nii({ue  du  village  d’Altalba  (Milidja),  en  avril  IDOi. 
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Tableau  2.  — E,vamen  (Tenfanls  imVajenes  de  Montebello 
fait  à plusieurs  rejjrises  en  1001, 


NOMS 

AGI-; 

JANVIER 

AOUT  j 

OCTOBRE 

Mslalaoui  Saïd  ben  Telli 

1 5 ans 

Rate  ; 0 
Sang  : 0 

Raie  eclopiée 
(bord  inféi-. 
au  niv(‘au  de 
l’épine  iliaque 
antéi-o-sui)ér.) 

San^'  ; 0 

Rate 

eclopiée  (bord 
inféiieur  au 
pubis.) 

Sang  : 0 

Ababzi  Ali  ben  Mohamed 

! 

! 

i 

1 

1 

Rate  : d«>passej 
les  fausses  cotes 
de  itr.  de  doigts 
Sang  : 0 

Rate  ; (i  1 ravers 
Sang  ; 0 

Mstafaoui  Alinied  ben  Telli 

i 

Rate  .;  0 
Sang  : 0 

_ ...  4. 

Rate  : 1 travers 
Sang  : 
croissants 

Rate  : 3 travers 
Sang  : très 
rares 

l)elites  formes  ' 

_ 

El  Eherii  ben  Mohamed 

i 

Rate:  \/±  trav. 
Sang  : 0 

Rate  : ± travers 
Sang  : 

petites  formes 

baria  bent  Bougrin 

"'-î 

Rate  : 0 
j Sang  ; 0 

! 

Rate  ; 2 travers 
Sang  ; rarc'S 
scbizontes 

Rate  : 2 travers 
Sang  : 0 

Ben  Keltoum  Mohann'd 
ben  Mohamed 

11  — 

Rate  : 0 

1 Sang  ; 0 

! 

j Rate  eclopiée  : 
2 travers  sous 

1 l’ombilic 
Sang  : 0 

Rate:  3 travers 
sous  l’ombilic 
Sang  ; 0 

N'Kious  Abdelkader  ben 
Mamar 

10  — 

Rate;  1 'i>lrav. 
Sang  : 0 

Rate  à l’ombilic 
Sang  : 0 

Mslafaoui  Aïssa  ben 
Abdelkader 

T — 

Rate  : 0 
Sang  : 0 

Rate  : i travers 
Sang  : 0 

Rate  : 4 travers 
Sang  : 0 

Ben  Keltoum  Abderahman 
ben  Mohamed 

7 — 

Rate  ; 1 travers 
Sang  : 0 

Rate  ; 1 travers 
sous  ombilic 
Sang  : 0 

Rate  : 3 travers 
Sang  : 0 

Gciia  Mohamed 

7 

Rate  : 1 travers 
Sang  : 0 

Rate  : 3 travers 
Sang  : 0 

RaleâTombilic 
Sang  : rares 
scliizontes 

; Yaya  ben  ïaliar 

! 

13  — 

Rate  : 5 travers 

Rate  à l’ombilic 
Sang  ; 0 
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Jjii  carto  (le  la  Fig^  montre  les  variations  de  Findex  end('- 
inicjue,  au  mois  de  juillet  1904,  dans  les  dillérents  villages  d(* 
l’oasis  de  Biskra,  selon  Fabondanee  des  gîtes  à Anopludines. 

Les  villages  suivants  : (iueddacha^  Ras-el-Gueria.  Ii(d)-dmdj^ 
M'cid^  possèdent  un  index  end(‘mi(jue  (‘levé.  Il  sont  situés  en 
pleine  palmeraie,  et  sont  pourvus  d’une  grande  (juanlité  d’eau 
néc^essaire  aux  irrigations.  — L’oasis  de  Cora^  isolée,  située  «à 
plusieurs  kilomètres  au  sud.  n(‘  possède  que  très  peu  d’eau  lela- 


Fi^.  — Indox  on(]<'*uû(|iu*  dans  les  villages  indigènes  de»  l'oasis  d<*  lliskea 

(juilh't  l'.lOi). 

tivenient,  car  Feau  (]u  (‘11(‘  i‘t‘(;oil  a dû  arrosiu*  aupai'avant  toute 
l’oasis  du  Vieux-Biskra;  son  index  est  faible  : 10  0/0.  — L(‘ 
village  nègre,  situé  à la  limite  nord  des  palmeraies,  (‘onligu  à 
la  ville  (‘Uî*op(H‘nn(‘  vi  ne  })ossédan1  ammn  palmier,  a un  ind(‘x 
nul. 

* 

-t-  -* 

En  un  lien  donné,  /d/ife/isi/é  du  palndtJtnie  dtinume.  st  le 
réservoir  du  virus  paludéen  diminue,  sans  qu'il  ng  ail  aueune 
modification  dans  les  gîtes  ci  Anophélines. 

(?t‘sl  (“(‘  (jut‘  monti'ent  les  exemples  suivants  : 
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1"  (iarr  dp  Mrd jpc-S fn  (( iOmpap^nîc'  du  lî('uu*-(i ucliiia . drpar- 
DmikmiI  <1o  ( iOnstanI iu(‘). 

L(‘s  aniKM's  pr('c(‘d(*ul(\s.  il  y avait  prvs  d(‘  la  ^arc,  à uru* 
<*iii(juantain(*  de  iiiMia'S  à l'vst.  i ou  a raiuill(*s  indifiùnos  (jui  ont 
transporte'  ailic'iirs  lours  tentes  ('n  liiver  1003-1904.  Or  lès  ann(‘(‘s 
on  (dl(*s  ont  campé  près  de  la  ^are  eoïncide'nt  av(‘c  les  années 
li(N*renS('S  el(‘  celle-ci:  cette  anm'e  1904.  on.  poni*  la  })reinière 
fois.  c(‘s  indigènes  ont  vio  absents,  le  cb(‘f  de*  ^are  (*t  sa  famille 
ont  moins  sonflerf  de  la  lièvre'  epie'  les  anmb'S  })réce'elemte'S.  et  le 
facteur,  nouveau  venu,  inde'inne'  eb'pnis  10  me)is.  a jeasse*  ce  pre'- 
mier  été*  dans  un  lien  re'pnte'  lie'vi-enx.  sans  aveeir  le's  fièvre's’.  Ce* 
fait  est  tout  à fait  contraelictoire*  avec  la  ji’i'avité  générale  dn 
(ealuelisme  e'n  1904  en  Algérie.  U est  telle'ine'nt  lié  à la  disparition 
ele*  cet  important  réservoir  de  virus  epie  constituent  4 ou 
.3  familles  indigènes,  ejne*  nous  avons  signale*  l\  la  Compagnie 
eles  chemins  ele  fer  élu  lL')ne-(iuelma  l'inteM-ét  ejudl  y aurait  à 
edoigne'r  de  la  gare  les  ineligènes.  toujours  plus  ou  moins 
infectés  et  se*  soignant  mal. 

2^^  VlUacfP  de  Rivoli  (département  d'Orani. 

Le  village  ele  Rivoli  est  peu  palustre  maigre*  sa  situation 
particulière  au  fond  el'nne  vallée  où  les  inonelations,  presque 
chaque*  hiver,  sont  un  elange'i*  pour  les  hahilants.  On  a e*om- 
mencé.  au  norel  du  village,  rexécution  erun  tunnel  ele'stine*  l\ 
eléverser  le  trop-plein  eles  inondations  élans  la  Me'dite'rranée.  en 
passant  sous  une  colline*  ejui  sépare  le  village  ele  la  mei*.  De* 
granel  canaux,  destinés  à amener  l'eau  ele  la  région  au  tunnel, 
ont  edé  cre'usés.  autoui*  élu  village*.  Au  printemps  (mois  ele* 
mai)  ele  ranned*  1904.  ces  canaux  contenaient  de*  l'eau  stagnante* 
sans  issue,  elestinée  à elevenir  eles  gîtes  a larves  el’Anophéline's 
(gîtes  qui  n'e'xistaient  pas  les  années  ])récéelentes).  D'autre*  part: 
l'espèce  Anophelea  mcieoUpcnnh  existe*  elanS  la  région.  En 
mai  1904.  ele*s  adidtes  de*  ce*tte*  espèce*  ont  été*  i-e*cue*illis  élans  les 
habitations  élu  village*.  Tout  semblait  elonc  faiiv*  prévoii*.  pour 
l'ede*  1904.  epie*  le*  jialudisme  sévirait  parmi  les  habitants  ele* 
Rivoli.  Or.  el'après  le*s  renseignements  très  précis  du  médecin 
local,  M.  le*  1)1'  C.apuron,  aucun  cas  ele  paludisme*  de  première 

I.  L('  voi^iiui^'c  (fruro^x'-ens  impaîudés,  qui  prennent  presque  toujours  de  la 
quinine  (‘sl  moins  dangereux  que  eelui  des  indigènes  qui  ne  se  traitent  pas. 
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invasion  n'a  rclato  au  village  cet  étt^  alors  (jiie  les  lièvres  s('\  is- 
sai(‘nt  av(‘C  intensité  dans  les  aiilres  localités  de  la  circonscrip- 
tion médicale  de  Rivoli.  (Aïn-Sidi-Cliérif,  Noisy-les-Bains, 
Aboukir,  Rladbouniia,  la  Stidia,  Fornaka,  Sirat,  Ouriali.) 

l^'<‘xplication  réside  dans  ce  fait  ((ue  la  population  indigène. 
i-(‘servoir  de  virus,  est  agglomérée  à (|uel((ue  distance  du  villag(‘ 
européen,  h un  kilomètre  environ.  Les  indigènes  sont  très  rares 
dans  l(‘  villag(‘  (‘uropéen  Jiabitc' (m  grande  partie  par  des  colons 
])arisiens  ([ui  les  tiennenl  instinctivement  à l'écart. 

Villa(/c  de  (duuduut!  (Les-Silos,  d(‘partement  d'Oran). 

Le  villag(‘  d<‘  (dincliant.  situé  dans  la  vallée  «le  la  Mina,  a 
peu  soulfert  du  paludisme  C(d,  été  1904,  relativement  aux  loca- 
lit(Ls  voisines  situées  dans  l(‘s  mém(‘s  conditions  topographi(jues. 
Les  Anopheles  inacxdlpeniùs  y sont  nombreux,  ainsi  que  nous 
avons  pu  le  constater  vn  octobrm  Mais  b‘  r(‘S(‘rvoir  de  virus 
(population  indigène)  est  représenté  j)ar  un  nombre  faibb* 
d'individus  par  rapport  «à  cadui  de  la  population  européenm».  Il  y 
a.  «à  Llincbant.  d’après  b‘s  lamscdginumMits  d(‘  M.  Rri(juet,  admi- 
nistrai (mii-  de  commune  mixte,  um‘  trentaine  d’indigènes  babi- 
taiit  1(‘  villag(‘  europécMi,  comprenant  290  personm*s  environ. 
('ett(‘  })ropoi*tion  est  intime,  relativement  à celle  des  villages 
algériens  en  général.  Au  contraire,  à 3 kilomètres  l\  l’ouest,  b* 
douar  Moi’seli  a été  très  éproina*  |)ar  les  lièvres  cette  anma*. 

4"  Fernie  du  D'^  Xzcnn  (pi'ès  d(‘  TiaiaO.  départenumt  «l'Oi-an). 

Près  de  Tiaret.  les  feianes  europ<H‘nm‘s  ont  (‘(dte  aniUM* 
soulfert  du  paludisme  api*ès  l’arrivée  d(*  bandes  de  Maro(‘ains. 
embauclu's  pour  les  moissons,  et  (|ui  s'<Hai(‘nt  précéd(mnnent 
infe(*t('s  dans  la  plaim*,  où  les  moissons  sont  plus  prta*oc(‘s. 
D'uiu'  façon  très  nette,  les  habitants  (Miropéens  de  ces  lei-nu's 
ont  pr(‘senté  bmrs  juauniers  accès  lo  jours  environ  après  l'arriviM* 
d(‘  ces  Mai'ocains.  (jui  avai(*nt  apport(‘  b‘  virus  d(‘  la  plaine.  (a'S 
band(‘s  (b‘  Mai‘Ocains  vivent  séparécvs  les  unes  des  autn^s 
(d  les  dilférents  immibres  de  cbacune  d'elles  restent  aggloimu-és 
aux  tmvirons  de  la  même  ferim‘  pendant  répO(|ue  des  moissons, 
l^a  ferme  du  I)^  Azam  possède  a ses  abords  immédiats  beaucouj) 
d’eau,  et  même  davantage  de  gîtes  à Anopliélines  (jue  les  Luanos 
de  la  la'gion,  isolées  les  unes  des  autres.  Cependant,  comme  la 
band(‘  de  Marocains  embaucbée  «à  la  lerme  Azam  était  arrivée* 
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rüoins  alt(‘int(‘  (l(‘s  li(*vr(‘s  (jii(‘  cellos  (1(‘S  auti-cs  fVrnios.  los- 
hahltants  (‘ur()|)(‘ons  do  la  lonii(‘  Azain  ont  iiianilostoinoiit  nioiii^ 
souiroH  (lu  paliidisiiu'  ((lUi  los  aiitros  habitants  (1(‘  la  rdgion. 

Au  coui's  (1(‘  la  r(‘(*liei*oh(*  (l(‘s  iiuL'x  (Mi(l(Mni(jU(‘S.  nous  avons 
ou  l'oooasion  (1(‘  l'air(‘  h‘s  ol)S(*rvations  suivantos  : 

1)  1^’lidinaturio  olioz  los  ancions  paluddcMis  (‘St  loin  (rcHro 
uno  rar(‘td  on  (undains  points  de  TAlgindo  (docunuMits  du 
1)^  Carpanotti,  à Guolina  ; du  l)*"  Azani,  à Tiarot  ; du  I)^  .Monni(‘i-. 
à CassaigTio.  Elle  doviondrait  plus  froquonto  dans  los  pays  oh 
lo  paludisme  devient  plus  gravf'  d’une  façon  (‘vidonte  (dooinnonts 
du  l)**  Fabre,  à Aïn-Tedeles)  ; 

2)  L’examen  du  sang’  nous  a montré  : 

a)  d eas  oh  les  Hématozoaires  du  paludism(‘  (daicmt 


Fig.  i.  — ilt'Mialozoairc's  du  pakidi.snic  à forme  frè.s  allongée  dans  les  In’ma- 
lies.  (Ca.s  de  Forl-dc-rEan.) 

extrénumumt  nombreux  : lillette  indigime  (‘xanhné(‘  vu  juillet  à 
Biskra,  stade  de  frisson  (10  globules  roug(*s  sur  12  sont  infectés); 
— 2 enfants  indigènes  en  octobre,  au  douar  Gboualize  (com- 
mune mixte  de  la  Mina),  stade  de  cbabmr  (bématies  presqu(‘ 
toutes  infectées,  c(‘rtaines  contenant  jus(pi’;i  six  pai*asit(‘s ) : 

//)  Un  cas  oh  les  Hématozoaires  endoglobulair(‘s  ])résen- 
taient  des  fornu's  amiboïd(‘S  très  allongtVs  d’un  asp(‘ct  particu- 
li(‘r  (enfant  indigène  de  Fort-de-TEau ) (/Vy.  :/); 

r)  Nous  avons  trouvé  dans  le  sang  (run  certain  nombia*  (b‘ 
paludéens,  examinés  au  cours  de  notre  campagm^  antipaludi(jiu‘, 
deux  sortes  d’éléments  (jui  n’ont  pas  encon»  (Hé  décrits  : 

Les  premi(‘rs  ( /^Vy.  A)  ont  la  forim»  d’anneaux  plus  ou  moins 
aplatis  ou  défoianés;  ils  sont  parsemés  dans  le  plasma,  ou 
groupés  par  places,  ({indquefois  en  nombia*  très  considéi-ablt*. 
Ils  semblent  formés  d’une  substanc(‘  molle  v{  dépourvue  d(‘ 
stiaicture.  prenant  une  teint(‘  rose  fonc(H‘,  (jiiand  on  coloia^ 
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fortement  par  le  nnOanp^c'  Ij1(‘u  à l’argent  (‘osine.  La  longinHir 
maxiina  des  anneaux  aplatis  (‘st  de  10  à \2  g,  le  diamètre 
des  ann(‘aiix  non  aplatis  (‘st  de  8 en  moyenne,  et  répaisseiij- 
de  l’anneau  est  de  0|j.75.  La  form(‘.  aplatie  est  la  plus  frè(pu‘nt(‘. 
mais  on  trouver  aussi  des  foi’uu's  eireulaires  ou  en  8,  eomme  un 
anneau  d(^  (‘jioiiteliour  l•oul(‘  (‘ulr(‘  I(‘s  doigts. 


— A,  ij;loljiilc  roii^c  iioriiial.  I>,  roii^c  (ItM-olori*.  (1,  I),  F, 

corps  en  anni'aii. 

On  reneonti‘(‘,  dans  las  m(Mm‘s  })i-(‘pai‘at ions  d(‘  sang,  d auliM's 
éléments  (jui  montrent  de  (juelh^  faeon  s(‘  lornuml  l(‘s  ligur(*s  en 
ann('au.  On  voit  d’ahord,  <l;ins  les  globules  rouges  dont  la 
réaction  colorante  s'(‘st  modilié(‘  (9  affaiblit*,  un  Irou  à hi'inpoidt*- 
pièct*  dont  les  bords  sont  connut*  rt*nllés  t*t  st)nt  plus  ct)lt)rt*s 
tjut*  It^  i*este  du  globult^  rtnige.  A tlt*s  slatlt*s  plus  avancés,  la 
perforation  s'agrantlit  aux  tlépens  tlu  globule  i*t)ugt‘.  les  bttrds 
du  trou  st*  colt)rant  tt)ujours  ])lus  fortt*nit‘nt  t*t  dt)nnant  riinprt‘s- 
sion  d’étre  tlu  tissu  contlt'ust*.  Linalt*mt*nl . il  m*  rt'slt*.  plus  du 
globule  rouge  tju’un  minet*  anneau  t*olt)ré  t*n  rt)st*.  L’ajtlafisst*- 
ment  tie  cet  anneau  lui  tlonnt*  la  ft)rint‘  trouvét*  oi’dinairemeni 
dans  It*  sang.  41.  A.  Laveran,  <à  t(ui  nous  avttns  mt)nti-t*  nt)s  ])rt*- 
paratit)ns,  pt*nst^  tjue  la  pt*rft)ration  du  glt)bult*  rttugt*  i’eprt'st*nle 
la  place  tl’Héinatozoairt's  t*ntloglobulairt*s  du  paludisme,  laisstb* 
vitle  par  le  départ  tle  ceux-ci. 

L(*s  secontls  t'bunents  (/'Vy.  0)  ont  unt*  ftn-ine  st*nn-lunairt*. 
La  courbure  internt*,  est  régulière  t*t  son  i-ayon  n't*st  jamais 
inférieur  à celui  d’un  globule  rouge,  il  lui  est  égal  t)u  supérieur. 
La  courbure  (*xternt‘  est  toujours  irrégulièrt*  t*t  prt‘st*ntt‘  une 
série  d’écbancrures.  Les  pointes  tle  la  demi-lunt*  sont  ti'ès  elülta*s. 
Ces  éléments  ne  présentent  aucunt*  slruclui*e  t*(  se  coloreni  plus 
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rMihlniH'iit  (jii(‘  les  (“()r[)S  (‘ii  aiiiHMii.  Ils  soiil  soiivoni  «‘xiràino- 
iiK'iil  iH)inl)r(‘ux  dans  l(‘S  |)r(‘j)arali()ns  on  on  los  r(‘n(*onlro  j)ai  {ois 
(Ml  iiKMiM*  l(Mnj)S  (|n(‘  dos  coi’ps  (mi  anneau.  Los  li^iii'os  (mi  d(Mni- 


'dont  lo,  saiiii’  ost  sonvcMit  liornolystL  Nous  n'avons  ancnne  id(‘o 
.sur  leur  orijiino.  M.  A.  Laveran  pense  (jue  ces  ligures  sont  artifi- 
cielles, pi*ovitMinent  de  la  laHraction  de  glolmles  rouges  alten's 
autour  desijuels  s'accumule  de  la  substance  colorable.  les 
globules  rouges  pouvant  disparaître. 

Lu  nLsinné  : les  corps  en  anneau  (d  ceux  en  demi-lune  ne 

-se  A'oient  (pu*  sur  des  pn'parations  intensiunent  colorées  par  b* 
bleu  d(‘  inétbylèm^  (Misiiu'  ; 

2^^  Ils  ne  se  trouvent  (jue  dans  du  sang  d(‘  paludéens  : :^bfois 
chez  2i'-]  paludéens  (soit  1 ]>.  1(1).  I)  fois  chez  2GG  sujets  non 
paludéens,  des  mêmes  localit(‘S.  examinés  dans  1(‘S  mêmes 
conditions  ‘ ; 

Par  suite,  la  ])ia‘S(Mice  d(‘  c(‘s  corps  dans  le  sang  d(‘  riioinmi' 
devi‘a  fair(‘  jjenser  au  paludisme. 

Le  tabliMUi  suivant  doniK*  le  détail  de  nos  recherches;  nous 
classons  conumî  paludéens  h*s  sujets  piacsentant  des  signes 
phvsi(pies  du  ])alu(lisme  : Hématozoaires  dans  h»  sang  j)ériphé- 
ri(|U(‘.  ou  rate  dépassant  largement  le  ]*ebord  des  fausses  c(')tes. 

I.  Nous  avons  l•(‘t^()uv(‘  les  corps  en  anneau  et  les  corps  en  demi-lune  dans 
le,  san;.;  de  certains  aniinau.x;  (rats  atteints  d(‘  maladie  infectieuse  chronique), 
riiez  ipii  nous  ])oui'Suivons  leur  étude. 
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l'.NI  ANTS  INDIOKNES 

ADUr.TES  INDIGÈNES 

eM'ants  i;unoPi:ENs 

IXombru  des  (‘xamiiu'S. 

F.)'.) 

7 

Paludéens 

Non 

paludéens 

Paludéens 

Non 

paludéens 

Paludéens 

Non 

paludéens 

(i 

1 

j Nouiljr<*  do.^  cas  à 
! fonucs  en  anneau.. 

0 

1 

0 

0 

j Noinl)i-(‘  d(>s  cas  à 
formes  eu  demi-lune. 

. ! 

1 

<1 

1 

-) 

0 

0 

r/)  (ilioz  un  (‘(‘iMain  noinljr(‘  de  paluduons  non  soigiu's.  à 
intVclion  «l'avo.  J(‘S  luMiialoblasO's  j)r(*senlaient  iiiu*  au^nuMila- 
lion  (lo  iK)nil)i‘(‘  vl  du  volunn*  (jui  nous  a ])aru  inOnx^ssaidu  <à 
.siüiia](M’  ( Fif/,  7). 


Fii;-.  7.  — llHiiialublastf's  dans  du  sanp;  du  i)alüd('‘('us. 
a).  — Hûniatoblasti's  noi-inaux. 
h).  — Uf'inatohlastes  d<'*jà  anormaux. 
r).  — FI<*iriatol)last(‘s  à Idrmps  tout  à fait  anoi  inalcs. 


uj  Nou.s  avons  (‘xainiiu'  à pliisitMirs  r(‘j)iis(‘s.  v\\  1004.  lu 
sani*' d(‘  {] — (|nia  conttunu  (‘ii  lOOd.  au  cours  d uiu*  indisposilion 
l)izatT(‘.  un  Prolozoairc  nouvtani  (d(H*ril  i/i  Soc.  Bio/ . \v  17  ocloltrc 
lOOd.  t.  LN  . p.  llOd).  (Vt  lioinnu*  n'a  rien  inonita'  de  parlicu- 
litM*  (Ml  1004  dans  son  san^. 

2^  (.ITJvS  A ANOi>llÉIANES. 

L'ainuM'  ((  am*icol(‘  » lOOd-1004  a éU*  [larticulièrcinenl  })lu- 
vi(Mis(‘:  aussi,  coiniiu*  il  (‘sl  de  ri'^liM  (dh*  ji  éO*  (‘xtia'MuennMi I 
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li(^r(‘iise.  L(‘S  j)liii(‘s  (l(‘  j>i-inlcii)j>s  Km-toiil  oui  (U(‘  dangereuses, 
cai- (dl«‘s  oui  foi-iiK*  un  grand  n()inl)i-(‘ d(“  gîles  qui  ont  |)ass(‘  FéD* 
sans  s(‘  d(‘ssé(di(M’. 

L(‘  lal)l(*au  SLiivanl  p(‘rin(‘(  de  eonipartu'  Fiinportanee  d(‘  Ja 
(diul(‘  (r<‘au  en  IDOi  r(dativenienl  aux  piM'eipitations  d(‘s  ann(H.*s 
prtH*éd(‘nl(îs  Pdlld  (‘1  I9(l2.  L(‘S  hautiairs  inensindlt^s  d(‘  la  pluie 
(|ui  y sont  indi(ju(‘(‘s  sont  (adles  ol)S(‘rv(M‘s  à Alg’(‘r:  les  varia- 
tions d(*  la  liaut(‘ui‘  des  pluies  à Algei* sont  l(‘ r(d1et  d(‘S  variations 
d(‘  la  liaut(‘ur  d(‘s  plui(‘s  dans  FAlg('ri(*  (‘niièi-e. 

Nous  avons  relevé  les  liauti'urs  d(‘s  plui(‘s  lonibé(*s  de 
septembre  à septembre  pour  ebaepu*  anma'  a agricole  )>:  la 
(piantit(‘  (r(‘au  tombée  p(mdanl  ct'tte  p(‘i-io(b‘  r(‘nseign(‘  sur 
rabondanc(‘  des  git(‘s  à Anopbélines  dans  la  saison  cbaude. 


Haiifeurs  mensuelles  et  annuelles,  en  mUlunètres.  de  la  pluie 
à Alf/er  (de  seple)nl)re  à septembre.) 


! 

Années. 

9 

O 

U 

9 

Décembre. 

5 

5 

l'évrier. 

9 

S 

A vril. 

Mai. 

c 

.iuillel. 

Août. 

A 

107,3 

71.1 

1 

90,  V 

18,  i 

1 

i3.9 

70,0 

33,3 

40,8 

0.8! 

! 14.3 

1 13.8 

3)i>.0 

018.3 

1î)0i>-0:î. 

101,1 

01,3 

109,3) 

i>0,3 

13,9 

43.1 

40. 

10.’ 

.30.3) 

13.7 

0.4 

4.9 

333.2 

1 903-0 

S9,0 

j 1.38,8 

li.'i,:; 

v)3^  ^ 

80, i> 

103,7 

9 4,4 

1 

gOUttfS 

0.7 

41.3 

940.3 

On  a vu,  en  PJOi.  le  paludisme  s(‘vir  ci‘mdb‘ment  (mi  d(‘S 
lieux  (‘levés  où  il  était  anodin  l(‘s  aniié(‘s  prtHU'dentes  (douars 
Gboualize  (‘t  Tabamda  d(‘  la  commune  mix1(‘  de  la  Mina). 

(les  faits  dùadosion  de  palndisim‘  en  d<‘S  localités  jus(|U(‘-b'i 
peu  toucluù's  avant  paru  à certains  observat(‘Ui*s  conlr(‘dii*(‘  la 
théorie'  anopliéliemne,  lù'iKjuéte'  (pu*  nous  avons  pu  faire  en 
temps  utile  nous  a montré  F(‘xist(‘nce  Anajdieles  }naeuHpennis 
tri'S  nombiamx  dans  ces  (b)uai*s.  La  ])r(‘S(‘n(M*  (FAnopbélim's 
dans  un(‘  localité*  peut  passer  aljsolume'nt  inape'reuie*  des  habitants, 
alors  même  epie*  ces  Insex'tes  abondent.  (l’e*st  eu'  epu'  nous  avons 
pu  obsei*ve‘r  souve'ut  dans  certaine's  localile's  on  le‘s  habitants, 
dont  la  bonne  foi  ne  peut  pas  être*  soupconiu'e.  nous  deadaraienl 
n'éti*(‘  jamais  ])i(pie‘S  j)ai‘  ces  lnse‘cte*s.  L'e'xamen  des  murs  de 
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leurs  chambres  à coucher,  h*  iiuitiii.  décelait  la  présence  de 
nombreux  Anophéliiies  g-or^és  (h*  sanp  . (h^s  ohs(‘rvations  t?*ouven1 
l(‘ur  explication  dans  ce  fail  que  la  douleur  provo(juée  par  la 
pi((ure  de  ces  Insectes  est  souvent  iusi^nitiante,  paid’ois  absolu- 
ment nulle.  Au  contraire.,  la  jjiqùre  des  Moustiques  ordinaires 
{(hilex.,  Steijotnyia)^  (|ui  sont  incapables  de  transmetti*e  le  mi- 
crobe  du  paludisme.,  est  beaucoup  plus  douloui*euse.  L’expérienci' 
suivante,  que  nous  avons  répétée  à plusieurs  reprises,  en  fail 
foi.  Nous  placions  simultanénumt  nos  mains  dans  deux  ca^es 
à Mousti(|ues  conteiuud  i-(‘spt‘ctivemenl  un  nombre  égal,  ruiu' 
d(‘  Culicines,  raulr(‘  (rAnopb('lim*s  (nés  de  larv(‘s  au  laboratoire). 
La  cuisson  occasionnée  par  la  pi(|ûre  (b‘s  Ano])liélines  était  cons- 
tamment plus  faible  (jue  c(‘lle  (|ui  était  causée  par  la  pi(pir(‘  des 
Culicines. 

I)’aulr(‘  part  plusic'urs  })(*rsoimes  ayant  séjouiMU'  d’abord 
dans  des  localités  tiévrcmses  on  b‘s  Anopbéliiu's  sont  très 
(‘onnnuns  (Habra,  Alma,  Üued-Albménia)  el  (‘nsuit<‘  dans  d(‘s 
villes  (Cran,  Alger)  nous  ont  (bbdaré  (rime  manièr(‘  forirndh* 
être  lieaucoup  plus  incommocbb's,  pendaid  leur  séjour  dans  C(*s 
villes  ])ar  les  iMoustiijm'S  (|ui  y existent  (Mousti(}ues  de  la  sous- 
famille  (AiUclna  si'ubummt.  b‘s  Anopbéliiu's  v (danl  inconnus), 
((u’elles  ne  l’avaient  ét(‘  par  b*s  Anopbélines  des  localités 
bévreuses  d'où  elles  vimaiimt. 

On  peut  donc  très  l)i(‘n  concevoir  (jue  (b‘s  ]ocalit(‘s  soiimt 
signalées  comme  exemptes  de  Moustiques,  aloi-s  (|U(‘ c(‘s  Insectes 
y existent  réelbunent. 


Nous  avons  constaté  l'existimce  de  gîtes  à Anopbélines  de 
nouvelle  formation. 

La  formation  de  ces  gît(‘S  est  due  : 

1°A  des  phénomènes  géologiijues  (accumulation  de  sables  en 
dunes,  empêchant  l'écoulement  des  eaux),  comme  aux  environs 
d’Aïn-Tedeles. 

Une  vaste  région  avoisinant  Aïn-Tedeles  est  deveniu'  parti- 
culièrement palustre  depuis  4 à 5 ans.  A cette  épo(jU(‘  se  sont 
formés  des  marais  disséminés  dans  la  région  sablonneuse 
comprise  enli*e  Pélissier  et  Aïn-Tedeles,  le  long  de  la  voie  du 
cbeniin  de  feiy:  cette  région  est  peuplée  surtout  d’indigènes;  les 
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rcniios  (‘ur()p('(‘mi(‘s  v soiil  l'claliviMucnl  rarc.'s  et  ca  soûl  l(*s 
iudi^oïK's  (jui  paic'ut  h*  plus  lourd  I i-ihul  aux  (iàvi'cs. 


Fig.  8.  — Plaii-cro(|ui.s  dc-s  en\  iron.s  (l'Aïn-Tedfl(‘.s. 

I^(‘s  douars  de  la  rég-ion  (jui  nous  out  dt(‘  sipiales  coiume 
j)ai‘l  iculièj'euu'id  éprouvés  soûl  lt‘s  douars  Ouled-Bouaza  (d. 
( )uled-Moliaiued.  apparteaiaid  <à  la  eoiuiuuue  d’Aïu-Tedeles.  tà 
O kiloiuètres  du  village.  La  mortalité  a auguieuté  d'iiue  laeou 
l’rappaut(‘  parmi  les  indigènes  decett(‘  coummiie.  depuis  (jLiel(|m‘s 
années,  eouiim*  1(*.  montre  la  statisti(ju(‘  suivante  (daldie  pai*  la 
uumieipalit(‘  d'Aiu-Tedeles  : 

Alortdfifê  iiidljf(^ne  jjcndant  fes  (innées  1891),  1900,  1901.  1902 
et  1903  dans  Ici  eoniniune  d’Ain-Tedeles. 


DU  PALUD1S3IU  EX  AEiJEUIE  EX  IDOU 


L’index  (‘ii(lenii(ju(‘  (l(‘s  douars  ()ul(Ml-Houaza  (‘t  (duEal- 
iMoliaiiied  s’td(‘vait  au  mois  de  mai  «à  70  0/0. 

Ln  oe1o]jr(‘  il  att(*i^nait  100  0/0. 


Fi^-.  1).  — J’jil'aiil  indi^riii'  (li‘  la  (rAïn-'l’adcIcs. 

(Douai"  Üuled-Moliaïucd,  où  l’inde.r  endé>ni<jiic  csl  dr  O/ù  au  luinteiiips 
cl  lie  100  0,0  en  automne.)  Date  éiioriiie  desemidanl  jusiiu’au  pubi.s. 

Disséminés  entre  les  ^ourJjis  donl  renstanble  forme  ces 
douars.,  à des  distances  de  200  à iOO  mètiacs.  se  trouvent  des 
niarécai»es  persistant  une  grande  partie  dt'l’iOé,  on  jiullulaient. 
en  mai,  des  larves  iV Aitojj/ielcs  nuwulipinials  tui  (piantit«‘ 
inconnnensuraljle  ; 

2*’  Comme  déjà  nous  l’avons  signalé,  la  foj-mation  de  nou- 
veaux gîtes  à Anopliélines  est  souvmit  due  aux  progrès  de 
l’agricnlture,  ipii  creuse  d(‘S  canaux  d’iriagation  et  amène  Ueau 
dans  des  pays  autrefois  secs:  la  gare  de  Barrai,  par  exemple, 
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<‘lail  autrotbis  iiaLwiiiM*  de  pahidisiiM*.  L(\s  li(*vi-es  y sévissoiil 
av(*(‘  foi'cc  d(‘[)uis  la  conslruclion  du  canal  d ’ii-ri^ation  dit  de  la 
S(‘yI)Oiist' ; ce  canal  lu*  conslitiu*  j)a.s  par  lui-uièm(‘  nu  ^îte  à 
Aiiophéliiies.  mais  r(‘au  d ’iidillralion  (jiii  s'eu  (*cliaj)j)e  forme  des 
maiM's  très  danf»’(‘reuses. 

I)  aiiires  travaux  iw  jortnenl  jxis  de  (/Nés.  mais  ne  font 
f/ne  /es  transformer . L(‘s  canaux  de  drainage*  dont  J(‘S  bords 
sont  eiivaliis  par  une  végétation  toutfue,  et  dont  1 '(‘au  a un  très 
faibb'  courant,  sont  d(‘s  gît(‘S  à Auopbéliues.  ('/est  ce  (jui  arrive 
pour  la  |)lupart  des  canaux  de  drainage  de  la  Alitidja  (canal  de 
dessècbement  du  lac  Jlallonla.  lit  canalisé  d(‘  Toued  Dakora 
[Fort-de-l'Ean] . lit  canalisé  d(‘  l'oued  Smai*.  canal  (Tirrigation 
de  l'Alma,  etc..  (‘tc.).(.)n  p(‘ut  dire,  d'une  manièia* générale,  qidnn 
eanal  mal  entretenu  ('•(/uivaut  ()  un  marais. 

OBSEUVATIOAS  SUR  LES  ANOPHÉLIAES  1)  ALGÉRIE. 

Les  Anophélines  (jue  nous  avons  observés  t'ii  Algérie  sont  : 

Ano/dieles  maenli/)ennis.  Meigen. 

Anoj)/ie/es  a/f/eriensis.  Tlu'obald. 


Mt/zomi/ia  Ins/xiniola,  Tbeobald. 

IN/reto/Niorus  ehaudoyei.  Tbeobald. 

Ija  carte  suivante  donne  la  répartition  de  ces  Anophélines 
(‘U  Algérie. 

Gn  r(‘niarquera  que  A.  maeuli/)ennis  est  répandu  de  la  mer 
au  Sahara:  que  .1.  alfjcriensis  semble  se  localiser  dans  certaines 
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vallées  du  Tell  (Mitidja)  et  certaines  vallées  de  la  grande  Kal)yli(‘ 
(vallée  du  Sebaou  et  du  Dougdoura  à Mirabeau,  vallée  de  ITssei- 
à Tbiers,  vallée  de  l’oued  Djeniaa  à Dra-el-Mizan)  ; qiu' 
Myzomijia  hispanioici  ne  se  trouve  que  dans  les  vallées  encais- 
sées de  la  grande  Kabylie  (vallées  de  la  Souinmani,  de  I’oikm! 
Djeniaa,  de  l’oued  Sébaou,  (b\s  oued  UJiifla,  Mouzaïa  et  Madani)  ; 
que  Pt/retophoms  chaudoyei  (‘st  confiné  dans  les  oasis  saba- 
riennes. 


ANOPHELES  MACÜLIPENNIS 


Nous  avons  observé  ((U(‘.  b‘s  An.  macnlipennis  étaient,  lui 
général,  yilus  grands  dans  la  vallée  du  UJudili'  et  dans  le  déqiar- 
teinent  d’Oi'an  ({U(‘  dans  la  Mitidja  (d  dans  le  déparhunent  de 
Constantine. 

à 0"'"',  sans  la  tronip(‘,  dans  la  Mitidja.) 

(qmm  .q  7mtn^  (rompe,  dans  la  vallée  du  (dielill.) 

Distiubltion.  — Nous  avons  rencontré  l'(‘spèce  An.  manilt- 
pennis  partout,  (ui  Algérie,  où  nous  avons  fait,  des  recbercbes, 
à l’exception  d’un  siuil  point  : le  village  d(î  Thiers.,  où  l’espèci^ 
An.  alyerlensis  existait  seule. 

Toutes  les  autn's  localités  liévreusiLS  que  nous  avons  visitéivs 
possédaient  l’.b^.  mnculipennis ^ soit  seule,  soit  accoinpagnét* 
d’Ay«.  alffertensiü.  Mycomyia  hispaniola^  Pyretophorns  chan- 
doyei.  Ctt  sont  : 

Département  d’üran  : Mostaganem,  Aïn-Tedeles,  Habra. 
Rivoli,  Perrégaux,  Relizane,  marécages  de  la  Macta  ; 

Département  d’Alger  : Lavigerie,  Marengo,  Montebello. 
Attatba,  3Iouzaïa-les-Mines,  Camp-des-Cbénes,  Sidi-Madani, 
Rirtouta,  Gué-de-Constantine,  Maison-(^arrée,  Hammam,  Oued- 
Sinar,  31aison-Rlancbe,  Rbégaïa,  Alma,  Mirabeau,  gare  de  Dra- 
el-Mizan. 

Département  de  Constantine  : vallée  du  Zéramna,  Saf-Saf, 
Smendou,  Oued-Atniénia,  Takriets-Seddouk,  Igbzer-Amokran. 
Kroubs,  Aïn-M’lila,  Sila,  Sigus,  Aïn-Touta,  Riskra,  oasis  de 
Sidi-A'ahia,  Dréa,  Medjez-Sfa,  Taya,  Rarral,  Ouled-Rabmoun. 

Tunisie  : Pont-de-Trajan,  Oued-Zergua. 
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(iiTKS  A LARVKS.  — Maraîs,  soinT(‘s.  bonis  iToikmI  cl  Ikajucs 
laissc(‘s  dans  les  lits  d’oued,  canaux  mal  (Mitretenus,  etc.  Eau 
|)i‘(‘S(iue  toujours  liiupid(‘.  C(*s  ^îtes  peuvent  contenir  concur- 
itmnnent  des  larves  dM/^.  aUjcrienHls  et  de  Mtjzoïnifia  hU- 
paniola. 

JbouxîiE  DES  ADULTES  : \JAn.  tnaexdipennis  estuiu*  espèc(‘  essen- 
tiellement domestique.  Dans  certaines  localités,  ils  noircissent 
1(‘S  murs  des  habitations  par  leur  nombre.  On  les  voit  très  sou- 
vent (mâles  et  femelles)  dans  les  écuries,  où  ils  s(‘  ijosent  sur 
les  toiles  d’araignées  poudreuses.  Us  se  trouvent  (m  très  grande 
(ILiantité  dans  les  gourbis  et  habitations  indigèm‘s,  malgré  la 
fumée. 

Distance  3iaxdia  à laquelle  peuvent  A oler  les  .1;^.  inacidipen- 
ais  de  leur  lieu  d’éclosion  : 2 kilomètres. 

Nous  avons  pu  constater  qu’exceptionnellement  les  An. 
niacidnpennis  peuvent  A oler  à 1 kilomètre  et  demi  et  deux  kilo- 
mètres de  leur  lieu  d’éclosion.  Au  douar  Tabamda  (^commune 
mixte  de  la  Mina),  nous  avons  constaté  la  présence  AA?i.  inacu- 
lijjenais  très  nombreux  dans  des  habitations  distantes  de  1 kilo- 
mètre et  demi  à 2 kilomètres  de  la  plaine  où  quelque  temps  au- 
paravant existaient  des  mares.  Aucune  autre  collection  dùaiu 
ne  se  trouvait  aux  environs. 

Nocivité.  — Nous  avons  disséqué  les  glandes  salivaires  (run 
certain  nombre  A An.  niaculipennls.  La  proportion  des  cas  où 
nous  avons  trouvé  des  sporozoïtes  représente  les  chances  d'in- 
fection pour  les  habitants  à la  date  de  notre  passage  dans  la 
localité. 

Pour  la  reconnaissance  et  l’identification  des  sporozoïtes 
(outre  l’aspect),  nous  prenions  pour  critérium  : 

L Les  dimensions,  mesurées  au  micromètre  ; 

2*^  Les  mouvements  propres  des  sporozoïtes,  lorsqu’ils  étaient 
sortis  des  cellules  des  glandes  salivaires,  à la  suite  d’une  faible- 
pression  exercée  sur  la  lamelle  couvre-objet. 
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P roportioa  des  An.  inaculipennis  infeelés^  en  diverses 
loealités  de  l’ Algérie. 


DATE 

(1904). 

LOCALITÉ 

NOMBRE 

^.'Anopheles 

examinés. 

NOMBRE 
d’A  nopheles 
infectés 
(.sporozoïtes 
dans  les  glandes 
salivaires). 

PROPORTION 

à' Anopheles 

infectés 

(par  saison). 

-i  janvici' 

Montebello 

Oiicd-Smar 

Mirabeau 

I 

0 

0 

II 

1 1 iV'vrior 

1 

1 

15  — 

l‘='’  mars. 

Montebello 

1 

0 

2 , 75 

Il  — 

( lued-Smai* 

1 

0 

d('  janvier 

15  avril 

üm'd-iSmai' 

10 

1 

0 

au  h*' août 

5 mai 

Birtouta 

0 

in  jiiillcl 

Montel)ello 

51 

2 

4 août  

iNIontebello 

1 

0 

l 

10  — 

Montebello  . 

4 

17  — 

Chantier  Halloula 

5 

17  — 

Monteb(dlo 

l 

0 

2 10 

du  D“‘’  août 
au  Ier  oet. 

20  — 

Oued-Atmcnia 

. l 

0 

5 septc'mbro 

10  — 

Monteb(dlo 
Cbanfier  Halloula 

2 

2 

0 

0 

10  — 

Montebello 

2 

0 

14  — 

Oued-Atménia 

2 

0 

25  — 

Uucd-Atmcnia 

I 

0 

11  octobre 

24  — 

Montebello 

Habi-a 

4 

2 

0 

1/12 

du  |ei'  oct. 
au  50  nov. 

2!)  — 

Douar  Tabamda 

I 

0 

5 novembre 

Montebello 

5 

0 

Le  tableau  suivant  permet  de  comparer  l(‘s  proportions  des 
Anopheles  infectes  et  celles  des  enfants  indigènes  infectes,  s(don 
les  saisons. 


DATES 

PROPORTION 

des  Anopheles  infectés. 

PROPORTION 
des  enfants  indigènes 
infectés. 

De  janvier  au  !«>•  août 

2/75 

118, 25i  j 

Du  1er  août  au  1er  octolji'e 

2/10 

40  47 

Du  1er  octobre  au  50  novembre. 

1/12 

172/215 
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A N(  ) P 1 1 KI.KS  A I A ; KIU  KNS IS 

Nous  i-a|)|)elons  (ju(‘  IM/^.  alr/eriensis  (‘st  l’(*sp(‘(‘(‘  vi(*ariant(‘, 
on  A!f^ori(‘,  rie  IM/r.  hifurcatus  \ 

Distribition.  — Nous  avons  trouvé  Fi'spètu*  (tlf/erlensts 
dans  toute  laMitidja  (4  dans  c(‘rtain(‘S  vallé(‘s  d(‘  Kahylie  (vallées 
d(*  l’oued  Djeinaa.  d(‘  Tisser,  du  Sebaou  et  du  liou^doura). 

Gîtes  a larves.  — Analogues  à ceux  (Win.  inaculijjemiis. 

Us  peuvent  contenir  concurreininent  des  larves  (Y An.  ma- 
culipennis  et  d(‘  Mijzomyia  hispaniola. 

Dioloc.ie  des  adultes.  — C’est  une  espèce  non  doniestiijue. 
Nous  en  avons  trouvé  très  rarement  dans  les  habitations,  alors 
(jue  les.l/r.  inaculipennis  y étaient  nombreux  et  que,  dans  b‘S 
gîtes  à larves  voisins,  nous  péchions  des  larves  A alffertoists  vu 
nombre  égal  à celui  des  inaculipennis  (Alma,  3Iaison-Carrée. 
Oued-Smar.  Montebello,  Birtouta). 

Nocivité.  — Les  adultes  étant  très  rares  dans  les  habitations, 
nous  n’en  avons  pu  disséijuer  qu'un  seul,  dont  les  glandes  sali- 
vairt's  ne  contenaient  pas  de  sporozoïtes. 

La  preuve  de  la  nocivité  de  l’espèce  An.  algériens is  est 
fournie  par  Tépidémie  de  paludisme  qui  a sévi  sur  les  habitants 
du  Aullage  d(‘  Tbiers  en  1904,  alors  que,  seule,  l'espèce  An.  al- 
geriensis  existe  dans  la  région. 

Le  médecin  local,  M.  le  Prengrueber,  a bien  voulu  nous 
donner  les  renseignements  précis  qui  suivent  : 

((  De  juillet  jusqu’à  novembre,  le  paludisme  s’est  présenté 
sous  une  forme  sévère  parmi  les  habitants  de  Tliiers;  je  puis 
afbrmer  qu’il  n'est  pas  une  seule  personne  ({ui  n’ait  été  plus  ou 
moins  sérituisement  atteinte.  11  y a bien  13  ans  que  je  n'avais 
constaté  un  retour  aussi  agressif  du  paludisme  dans  cette  région. 
11  n’y  a pas  eu  de  décès  du  fait  de  la  malaria  à Tbiers,  mais 
certains  malades  ont  été  sérieusement  secoués.  )) 

D’autre  part,  nous  avons  reconnu,  en  octobre  1904.  la  pré- 
sence (b‘  gamètes  dans  le  sang  d’enfanls  n'ayant  pas  quitté  le 
village  de  tout  l'été. 

Or,  nous  avons  étudié,  en  1903  et  en  1904.  depuis  le  mois 
d’avril  1903,  la  faune  du  village  de  Tliiers  et  de  ses  environs 
au  point  de  vue  Anopbélines. 

1.  Eu.  ET  Et.  Sergent.  Observations  sur  les  Moustiques  dos  environs  d'Alger, 
CCS  Annales,  t.  XVil,  janvier  1903,  p.  00. 
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Un  l)  visites,  nous  avons  pu  i‘(‘eueillir  104  larves  (VA  nopke/es 
(jui,  toutes,  appartenai(‘ut  à ]’(*spèce  alf/eriensis^  en  1904 
(‘oimne  (‘M  1903.  11  nous  a été  impossible  (1(‘ découvi'ir  d’autres 
représentaids  de  la  sous-fainille  Anopliélines  dans  les  gîtes  du 
village  et  d(‘  ses  environs. 

11  s(Mnbl(‘  donc  bien  (|U(‘  r(‘Sj)èce  An.  a1<i(n‘l(>nin^  ail  ét(‘, 
S(‘ub‘,  la  propagatrice  d(*  Pépidéini(‘ (b*  |)aludism(‘  d(‘s  babilanls 
d(‘  Tbiei*s. 


MYZOMYIA  IIISPAMOI.A 

Us|)èce  voisine  de  Mijzomyia  UirMindi.  S’(m  dislingue  par 
la  fornu‘  d(‘s  poils  IVontaux  angulair(‘s  (0  médians  d(‘s  larves, 
la  forni(‘  des  organes  génitaux  ext(‘rn(‘s  mâles,  et  (b*s  ongb'S  de 
la  palt(‘  ant(M-i(‘m*e  chez  b‘  màbv 

Distribution.  — Nous  ne  Pavons  i-tmconti'ée  (jm‘  dans  b‘s  val- 
lées de  la  grande  Kabylie  : vadlée  d(‘  l'oued  Djemaa  (gare  de 
Dra-el-Mizan)  ; vallée  delà  Soummam  (gares  d(‘ Takrietz-S(‘ddouk 
et  d’Igbzer-Ainokran ) ; vadlées  du  Stdiaou  (0  du  Doiigdoura  (Mi- 
l'abeau)  ; valléi's  des  oued  (]bilfa,  Madani  (0  Mouzaïa  (gar(‘S  de 
Madani,  (.amp-des-rdiénes  et  .AIouzaïa-b‘s->lim‘s.) 

Gîtks  a larves.  — C(‘  sont  b‘s  soiir(‘(‘s  (0  b‘s  mai‘(‘s  laisstb‘s 
dans  b*  lit  d(‘s  oued.  Ils  piuivent  contimir  concuriTmnnenl  des 
larves  (X AnojjJieles  niacnlipennts  (0  (V Anop/tp/ps  rz/ycebv/.s/.v. 

IboLocuE  DES  ADULTES.  — Us|)éc(*  ])(m  (loiuesticpie.  (iepimdant, 
nous  (Ml  avons  n'ciuMlli  (b‘  nombreux  (màb‘S  (0  bmudb's)  dans 
b*s  babitations  d’une  gai‘(‘  (b‘  Kabvli(‘  ( Amokran),  au  mois  (b‘ 
juillet.  Dans  les  autres  localit(‘s  donl  les  gît(‘S  contiMiaiiml  des 
larv(‘S  (b^  cidte  (‘spi'ce,  b‘s  adull(‘S  (daiimt  tri's  rarcLs  dans  les 
b abitations. 

Nocivité.  — 14  adultics  disséipiés  n’ont  présenb*  aucun  spo- 
l'ozoïte  dans  b‘s  glandes  saliva incs. 

PYRETOPIIORUS  ClIAUDOYEI 

Diolocue  des  adultes.  — Nous  avons  rcMMieilli  d(‘s  adulles 
(inàb's  (d  lenudles)  (b‘.  c(‘tt(‘  espÙMUs  (m  octobi*e.  dans  b*s  babila- 
tions  (b‘  la  vilb‘  (Mirop(Mmn(‘  (b‘  Biskra,  et  dans  mu'  babilalion 
europibmm*  d(‘  l’oasis  (b‘  Sidi-Vabia  (( )m‘d-|{bii-). 
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l‘AUASITi:S  DKS  ANOl'HKI.INKS 

(loiiiMK*  1(‘S  aniHM's  nous  avons  li'ouvc'  (l(‘s  larv(‘S 

(l’Ilydi  •a(*liiii(l(‘s  sur  1(‘S  lai‘V(‘S.  nviiiplu'S  ot  adiilD's  {VAnophr/cs 
mdcuUppnnU,  A Ano]ilwlpi<.  a/(/ri‘irnsls  (‘t  d(‘  Mi/conu/la  /lispa- 
niohi . (^(‘s  octo|)ai*asit(‘s  seiuhlaifuit  avoii'  j)(‘u  (rinlluouro  sur  la 
vi(‘  d(‘  c‘(‘s  (Adirid(*s. 

ÉTUDES  PROPHYLACTIQUES 

DIFFICULTKS  DF  F. A l'KOPH YLAXIF  DU  PALUDISMF 

La  naturu  luriue  du  paludisiup  (Milraîiu*  du  ^’i‘OSS(‘S  difli- 
culU's,  (juand  ou  A'(‘ut  iiudtre  ou  pratique  la  prophylaxie  de  e(‘tt(^ 
maladie.  Le  paludisme  étant  une  maladie  à recdmtes.  la  dispa- 
rition complète  des  lièvres  dans  une  rég’ion  protég-ée  ne  s'obser- 
vera ({Lie  loi‘S(jue  tous  h's  anciens  palud(k*ns  se  seront  guéris  (ce 
(jui  demande  plusieurs  anné(‘s)  ou  auront  disparu. 

Le  j'éservoir  de  Aurus,  riqjrésenté  par  lt‘S  anciens  infectés. 
p(‘rsist(‘ra  donc  longtemps,  (d  les  chances  d'inlection  des 
nouveaux  vmuis  et  (h‘s  nouvelles  générations  ne  diminu(‘ra  (|U(‘ 
peu  à |)eu. 

Lu  c(‘rtains  {loints  de  l’Algérie,  les  gîtes  à Anophélines  sont 
très  considérables,  fournissent  des  quantités  innomhrahh's 
ddnsectes  propagateurs  des  Hématozoaires,  en  même  temps  que 
le  réservoir  de  A'irus  est  très  abondant.  A Alontebello,  (m  mai- 
juin  1904,  les  gîtes  à Anophélines  étaient  représentés  par  une 
série  de  llaques.  de  canaux  et  de  marais  disposés  sur  une  longueui- 
de  1 à 2 kilomètres  au  sud  du  A'illage.  D'autre  part,  l'index 
endémique  fut,  en  été,  de  93  0/9- 

En  certaines  localités,  des  gîtes  à Anophélines  se  crémd  d(‘ 
toutes  pièces,  grâce  à des  phénomènes  géologiques,  comme  à 
Aïn-Tedeles  (voir  plus  haut).  Ou  bien  c'est  l'extension  de  l'agri- 
culture (|ui  contribue  à augmenter  ou  à fornnu'  les  gît(‘S  à larves; 

2®  11  faut  compter  avec  l'apathie  des  personnes  intéressées  : 
dans  certaim‘s  gares  défendues  par  des  grillages,  h‘s  agents 
laissaient  grand  ouverts  les  cadres  grillagés  appliqués  aux 
ouvertures  de  leurs  habitations  (Alma.  Ouled-Rahmoun).  Sur 
07  familh‘S  dotées  (h‘  grillages.  1 I m‘  les  soignaient  pas  du 
tout. 
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A la  gare  de  Pont-de-Trajan,  un  chef  de  gare  intérimaire 
nouveau  venu,  ayant  négligé,  malgré  nos  conseils  verbaux  et 
écrits  répétés,  de  se  soumettre  à la  prophylaxie  ({uini((u(‘,  fut  pris 
d’accès  caractéristi((ues. 

Souvent,  des  agents  (h‘  gar(‘S  hévr(*uses,  désirant  changer  (h‘ 
gare,  se  faisaient  passeï*  pour  malades.  Le  contrôle  rétrospectif 
était  souvent  impossil)le; 

3°  La  prophylaxie  du  paludisnu‘  ch(*z  les  indigènes  se  heurti; 
à de  très  grandes  difhcultés. 

il  est  impossible  de  dtdendre  h‘s  haljitations  indigènes  contre 
les  Anophélines  adultes. 

11  est  très  difficile,  vu  leur  ignorance  complète  des  éléments 
<le  l’hygiène,  leur  fatalisnn‘  et,  d’une  façon  générah‘,  leur 
barbarie,  de  leur  persuader  de  s(‘  (juininiser  (Eune  manière  régu- 
lière. 11  est,  en  particulier,  très  difficile  ou  impossible  de  quini- 
niser  les  enfants  indigèiu's,  (jui  refustuit  ou  vomissent  la  (juinine  : 

4*^  Lors(jue  la  défense  (‘st  incomplète  ou  mal  faite,  les 
mauvais  résultats  obtenus  discréditeid  la  métbo(b‘  j)i-opbylacti(jin‘ 
et  retanbmt  les  progrès  de  sa  divulgation. 

I)t‘s  (‘ssais  incomplets  de  défense  ima*ani((ue,  portant  sui* 
(|ueb|ues  fenêtres  seulement  des  habitations,  ont  donné  néc(*s- 
sairement  de  mauvais  résultats  (gar(‘  (b‘  (ioléa,  ferm(‘  Cbarv(‘t 
à Fort-de-l’Eau). 


PHOCIÎDKS  DK  LA  PBOPUYLAXIK 

L Eloignement  du  résereoiv  de  virus  {indigènes). 

11  est  très  difficile  ou  impossible  (rappli(|uer  ce  procédé  de 
prophylaxie  aux  régions  agricoles,  (jui  sont  justement  les  régions 
les  plus  atteintes  parle  paludisme.  L(‘S  indigènes  constituent  en 
effet  la  main-d’œuvre  ordinaire,  et  il  est  nécessaire  (ju’ils  soitmt 
cà  proximité  des  fermes. 

Aux  environs  immédiats  des  gares  de  chemins  de  fer  logent, 
avec  leurs  familles,  des  employés  indigènes  de  ces  gares  (poseurs, 
gardiens  de  nuit,  gardes-ligne,  hommes  d’équipe).  Nous  avons 
demandé  plusieurs  fois,  sans  résultat,  aux  services  des  chemins 
de  fer  de  faire  éloigner  ces  indigènes  des  gares  (gardiens  de 
nuit  d’Ouled-Rahmoun). 

En  Tunisie,  chaque  maisonnette  isolée  des  agents  des  chemins 
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d(‘  f(‘r  doit  ^ardc'e  ])ar  un  indi^oni*.  qui  vient  cani[)(‘r  tout  à 
rôt(‘,  avec  sa  fainilh*. 

Quand  (‘(‘t  (doij>:n(‘in(‘nt  des  indij^’èn(‘S  S(‘  produit  (involon- 
tairtunent),  on  peut  constate*!*  de  très  bons  (‘llets.  C'(‘st  ce*  epuî 
nous  avons  ol)S(‘rvé  (voir  plus  haut  rétud(‘S  épi(h‘rniolop:i(pies]) 
dans  les  cas  de*  la  gare  de  Medjez-Sla,  du  village  de*  Clinchant 
et  élu  village*  de  Rivoli. 


2®  Quinine  préventive. 

La  cure  epiiniejue  préventive,  telle  que  nous  la  préconisons, 
à petites  doses  (30  centigraniines  ) journalières,  est  très  bien 
supportée.  Elle  a l'inconvénient  de  n’étre  pas  acceptée  et  suivie 
rigoureusement  par  beaucoup  de  personnes.  De  plus,  Labsorption 
d(*  la  quinine  présente  des  difficultés  matérielles,  lorsqu'il  s'agit 
de  tout  jeunes  enfants. 

Enfin,  la  surveillance  de  l'administration  de  ce  médicament 
(*st  impossible. 

Le  mode  (jue  nous  avons  préconisé  par  des  imprimés  ^ 
distribués  aux  intéressés  consiste  à prendre  tous  les  jours,  pour 
un  adulte  sain,  trente  centigrammes  de  bicblorbydrate  ou  de 


1.  Nous  avons  distribué  aux  personnes  protégées  rinstruction  sui\ante  : 

INSTRUCTION  SUR  LA  MANIÈRE  DE  PRENDRE  LA  QUININE 

Pour  éviter  les  fièvres  paludéennes,  il  faut  : 

1°  Se  protéger  contre  les  piqûres  des  moustiques,  qui  inoculent  le  microbe  des 
fièvres  ; 

2°  Prendre  de  la  quinine  qui  tue  ce  microbe  dans  le  sang. 

Mais  pour  que  la  quinine  agisse  bien,  il  faut  la  prendre  régulièrement  et  sans 
attendre  d’ètre  malade.  De  petites  doses  prises  tous  les  jours  sont  actives  contre 
les  microbes  des  fièvres  et  ne  rendent  pas  Phomme  malade,  tandis  que  de  grosses 
doses  prises  de  temps  en  temps  ont  moins  d’elfet  sur  les  microbes  et  donnent 
chaque  fois  des  bourdonnements  d’oreille,  des  maux  d'estomac. 

C’est  pourquoi  nous  conseillons  de  prendre  chaque  jour  du  commencement  do 
juin  à la  fin  d’octobre,  trente  centigrammes  de  quinine  en  poudre,  pour  un 
adulte  (c’est-à-dire  ce  que  contient  environ  la  petite  cuiller  que  nous  distribuons). 
Pour  les  enfants  au-dessous  de  dix  ans,  donner  la  moitié  de  la  cuiller.  Prendre  la 
(jLiinine  au  moment  des  repas,  dans  du  vin,  ou  du  pain  azyme,  ou  du  papier  à 
cigarette  ou  du  jus  de  citron. 

Si  l’on  a des  accès,  prendre  })endant  les  8 jours  qui  suivent  l'accès,  chaque 
jour,  1 gramme  20  de  quinine  (c’est-à-dire  4 de  nos  petites  cuillers).  Pour  les 
enfants  au-dessous  de  dix  ans.  donner  la  moitié  de  cette  dose  (deux  petites  cuillers). 
Après  ces  8 jours,  revenir  aux  doses  habituelles  journalièirs  de  30  centigrammes 
pour  les  adultes,  moitié  moins  pour  les  enfants  au-dessous  de  dix  ans. 

En  résumé,  l’important  n’est  pas  de  prendre  beaucoup  de  quinine,  mais  de  la 
prendre  régulièrement  tous  les  jours. 
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sulfat(‘  (l(‘  ([iiiiiiiKs  (lu  coiiniienceiiiont  de  juin  à lin  octobre. 
(iN)ur  l(‘s  enfants,  dose  réduite  de  moitié.) 

La  (juinine  vendu(‘  par  EEtat  (h(')pital  de  Mustapha)  à bon 
coiuptt‘  aux  connnunes,  et  donnée  aux  indip^ents,a  Einconvénient 
de  ne  pouvoir  être  dosée  facilement  et  (Eétre  livrée  dans  d(‘s 
flacons  ou  boîtes  de  lOg’rammes.  Nous  avons  distribué  des  petites 
cuillers  permettant  de  doseï-  la  quinine.  Clunjiu'  cuiller  mesui’e 
(b‘  quinine.  Nous  donnons  ci-dessous  le  dessin  (grandeur 
naturelle)  de  cettt‘.  cuiller,  dont  Ibanploi  a été  très  prati(jue. 


Fig.  II.  — Cuiller  niosiiranf  tr('nlc  roiitigTaiiinios  do  bichlorhydrali'  do 
quinine  pulvérisé.  (Grandeur  naturelle.) 

3°  M cm  res  (uitl-larvaires. 

(i)  Drdtnaf/e  (canalisation,  (b'ssècbenuuil,  combb‘m(‘nt,(‘tc.)  : 

4)  Faucardcnient^  (d  pélrolcuje^  d(‘  c(‘.  (pii  m‘  peut  pas  être 
drainé. 

Un  canal  d(‘  drainagt'  une  fois  crtmsi'  doit  êtn*  faucardé  et 
[udrolé  régulièrtummt.  Un  ranal  de  drainar/e  mal  entretenu 
équiraut  à un  marais;  son  avantag(‘  est  d’avoir  transformé  un 
gît(‘  à moustiqu(‘s  inaeeessihle  en  un  gîte  aceessiùle. 

Défense  méeanirjue. 

La  défens(‘  personnelle  (voibdttvs  vi  gants)  (pie  nous  avons 
(‘ssayé(‘  tm  1902,  a (dé  abandonnée  en  1903  (d  en  1904,  comme 
vexatoir(‘  (d  par  suite  inopportum*. 

La  défense  mécanifiue  des  habitations  a été  continiuM',  en 
1904,  suivant  la  tecbni(pie  (bqdà  décrite,  à propos  de  nos 
campagnes  antérieures. 

I.  haucarder  es!  un  tonne  tecliniqiu*  des  Ponts  et  Chaussées,  qui  signilio  : 
couper  les  herbes  qui  croissent  dans  les  canaux,  avec  des  instruments  appelés 
^aucards. 
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MODKS  D KVAI.UATION  DKS  UKSII/I’ATS  DK  LA  PIIOPH YLAMK 

1°  iynp)‘cs  la  (Unnnutlon  (la  paladis/ae. 

Los  statisti(juos  niodicalos  officioll(‘s.  d’api'os  l'avis  inonH‘dos 
inodooins  (jiio  nous  avons  consuUos.  n'onl  auoinn‘  valoui*  à (“o 
sujet,  parce  (|uc  : 

a.  — Le  médecin  n’est  que  très  rarement  appelé  ])Our  un 
cas  de  paludisme.  D’ailleurs  les  circonscriptions  médicales  sont 
trop  étendues  pour  que  le  médecin  puisse  constater  tous  l(‘s  cas 
d’une  maladie  si  commune  ; 

Ij.  — Le  diag-nostic  microscopique  n’est  fait  qu'exceptionnel- 
lement. 

Nous  sommes  réduits  à l’examen  du  sang'  et  de  la  rate  des 
sujets  et  à leur  interrogatoire,  a chacune  de  nos  inspections, 
pour  relever  les  cas  de  paludisme.  Parfois  des  difficultés  surgis- 
sent : les  habitants  ne  A dulent  pas  discréditer  leur  ferme,  leur 
commune,  etc.  (commune  de  Thiers,)  et  nient  leurs  fièvres,  ou 
bien  ont  intérêt  à exagérer  l'insalubrité  du  pays  (fonction- 
naires, agents  des  chemins  de  fer)  pour  être  changés  de  poste. 
Bien  entendu,  ces  cas  sont  l’exception,  mais  ils  suffisent  pour 
fausser  les  statistiques. 

Enfin,  pour  évaluer  les  résultats  à longue  échéance,  les  seuls 
sur  lesquels  on  puisse  compter  quand  il  s’agit  du  paludisme, 
nous  comparons,  et  surtout  comparerons  les  années  prochaines, 
les  index  endémiques  relevés  aA^ant,  pendant  et  après  les  cam- 
pagnes. 

2°  ly après  la  (Uminatioii  (la  nombre  des  AnophéUnes. 

a.  — Adaltes.  Leur  nombre  est  apprécié  par  le  même 
ohservat(‘ur,  en  un  mêine  lieu,  en  des  moments  différents.  Des 
comparaisons  sont  faites  aA  ec  des  territoires  témoins  du  A oisi- 
nage.  observés  aux  mêmes  époques  par  le  même  observateur. 

C’est  ainsi  (|ue  nous  avons  pu  faire  les  constatations  sui- 
vantes : 11  y a eu,  aux  mois  d’août  et  septembre,  une  diminu- 
tion manifeste  du  nombre  des  Anopbélines  à Montebello.  à la 
suite  de  la  défense  des  habitations  par  des  cadres  grillagés  et  à 
la  suite  des  pétrolages  pratiqués  sur  les  gites  à Anopbélines  b‘s 
plus  proches.  Au  contraire,  dans  une  localité  A'oisine,  située  à 
4 kilomètres  et  demi,  où  aucune  mesure  contre  les  Anopbélines 
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ii’a  (‘té  (9  où  pourtant  las  g1t(‘S  à larves  sont  moins  éten- 

dus (ju'à  Montebello,  nous  avons  pu  constater,  à la  même  épo- 
(|ue  (aont-septemhre  1904j,  la  présema^  d’un  grand  nomhn*- 
d’Anophélines  dans  les  bai*a(juements  des  ouvriers  employés  à 
Ui'ntretien  du  canal  de  dessècbement  du  lac  Halloula. 

h.  — Larves.  On  peut  arriver  aiséim*nt  à apprécier  une 
diminution  dans  b‘  nond)i*e  des  larves  d(‘  Mousti(|ues,  en  se 
servant  toujours  d(‘  la  même  teclmi(ju(‘  et  des  mêmes  instru- 
ments pour  la  pêclie  de  c(‘s  larves,  (‘t  en  comparant  les  gîtes 
traités  à des  gîtes  témoins  non  traités,  (‘xaminés  dans  les 
mêm(‘S  conditions  de  lieu,  (répo(jU(‘  (‘t  d(‘  t(‘mpérature. 

CAAIPAdXE  EX  1904 

Les  mesures  de  propbylaxi(‘  ont  porté,  cette  année,  sur  les 
habitants  (U‘  : 

7 gares  d(‘  rEst-Alg’éia(‘n  (b^à  délendu(‘S  en  1903; 

8 autres  gares  ou  maisonm‘tt(‘S  de  la  voie  de  l’Est-Alg'érien  ; 

3 g’ares  de  rOuest-Alg’éiaen  ; 

3 g’ai'es  du  B(')ne-Guelma; 

2 g-ares  et  3 maisonnett(‘s  d(‘  la  voi(‘  du  P.-L.-M.; 

Le  villag'e  de  Mont(‘b(‘llo. 


V 
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GITLS  A ANOPHkLINES 

RÉSERVOIR  DE  VIRUS 

GARKS 

Genre  des  gîtes. 

Distaoce 

Indigènes, 

Pers 

défer 

Euro] 

onnes 

idues. 

péens 

niininiâ. 

Nombre. 

Distance. 

Indemnes.  ^ 

Alma. 

Canal  d’irrigation  à 
l’ouest  ; bords  herbeux 
de  l’oued  à l’est,  et 
tlaques  d’eau  laissées 
dans  son  lit. 

150  m. 

1 famille. 

à 

(jueblues 
mètres 
de  la 
gare. 

0 

19 

Mirabeau. 

Fossé  au  nord-est  de  la 
gare.  Fossés  le  long  de 
la  route  de  Boghni  au 
sud;  marécages  situés 
le  long  de  la  route  de 
Boghni  au  sud  à 1)00  ni. 

200  m. 

plusieurs 

familles. 

150  m. 
au  nord. 

— 

12 

& 

Dra-cl-Mizan 

Mares  du  lit  di^  l’oued 
Dji'inaa. 

150  m. 

2 familles 
de  po- 
seurs et 
familles 
de  no- 
mades. 

il 

quelques 

mètres. 

5 

() 

Th  i ers. 

Idiits  abandonné  id 
sourei'  indigène  à l’est. 

300  m. 

1 famille 
de 

nomades. 

ù. 

quelques 

mètres. 

1 

T 

KTj 

C 

Ô 

Ighzer- 

Amokran. 

Marécages  di'  la 
Soummam. 

900  à 
1000  m. 

1 famille 
de 

poseurs  : 

1 famille 
d’homme 
d’équipe. 

à 

quel([ues 

mètres. 

5 

5 

Takriels- 

Seddouk. 

Petites  mari'S  laissées 
dans  le  lit  de  l’Iglizer- 
Tazdeï  à l’ouest  ; mares 
d’un  torrent  à l’est  (au 
printi'inps). 

100  m. 

1 famille 
de 

poseurs. 

à 

quelques 

mètres. 

O 

5 

Ouleil- 

Rahmoun. 

Canaux  di'  « détourne- 
ment » jiarallèles  aux 
grands  canaux  d’irriga- 
tion; tlaques  d’eau 
laissées  dans  les  prai- 
ries ])ar  les  iri-igations. 

40  m. 

familles 

de 

gardiens 
de  nuit. 

il 

quelques 

mètres. 

21 

2i 

Maisonnette 
(b;  l’embran- 
ebement 
Altairae. 

Marais  de  briqueteries. 

50  m. 

1 gai‘d(‘. 

d 

quelques 

mètres. 

0 

(i 

Maisonnette 
n°  2 (lif>ne 
d’Aïn-Beïda) 
(Sila). 

Oued  à bords  herbeux. 

100  m. 

1 famille. 

150  m. 

1 

2 

Maisonnette 
n°  3 (Sigus). 

Ravin  humide  ])rès  d’un 
abreuvoir. 

150  m. 

plusieurs 

familles. 

j 

200  m. 

0 

— 
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GITES  A AXOPHtlLINES 

RÉSERVOIR  DE  VIRUS 

GARES 

Genre  des  gîtes. 

Distance 

minima. 

Indigènes. 

Personnes 
défendues. 
Européens . 

Nombre. 

Distance. 

Anciens 

infectés,  j 

tn 

a> 

a 

a 

a> 

a 

Maisonnette 
de  garde-li- 
gne (Kroubs) 

Bas-lbnd  de  prairie. 

10  ni. 

— 

— 

4 

— 

Jb 

Üued-Sinar. 

Canaux  et  lit  de  Poued 
Sniar. 

50  m. 

jilusieurs 

familles. 

100  m. 

4 

— 

Tn 

Maisonnette 
n«  l(i 
Mirabeau. 

Fossés  d(‘  la  roule. 
Source  indigène. 

20  ni. 

1 (loLiar. 

130  m. 

(i 

— 

Zj 

Aïn-M’lila. 

Marécages  très  étendus 
au  sud-est. 

150  m. 

1 famille 
de  poseurs 
(d  popu- 
lation du 
village. 

à 

quel([ues 

mètres. 

— 

7 

Aïn-Touta. 

Canal  herbeux  et  seguias 
au  sud  et  au  nord-est. 

100  111. 

1 famille 
de  poseurs. 

à 

quelques  métrés 

10 

1 

Sidi-Madani. 

Bords  herbeux  de  l’oued 
Madani.  Mares  du  lit 
de  cet  oued  et  de  l’oued 
Chilfa. 

100  m. 

plusieurs 

familles. 

250  m. 

2 

13 

Jb 

Canip-des- 

Chènes. 

Mares  du  lit  di*  l'oued 
Chitfa.  Fossés  latéraux 
le  long  de  la  voie  à 
l'ouest.  Bassin  abandonné. 

100  m. 

jdusieurs 

familles. 

250  m. 

1 1 

(i 

Mouzaïa-les- 

Mines. 

Réservoii-  d’eau  à l’est. 
Fossés  latéraux  le  long 
de  la  voie  (ui  face  de 
la  gare.  Bords  de  l'oued 
Mouzaïa. 

8 à 

10  m. 

— 

— 

2 

11 

J 

Birtoiita- 

Cbebli. 

Marais  « Coudein  » au 
sud.  Oued  Terre  à bords 
herbeux  au  nord. 

170  111. 

— 

— 

7 

5 

O 

llabra-Boii- 

Ilenni. 

Petit  canal  de  « détour- 
nement » ])arallèle  à 
un  grand  canal  d'irri- 
gation au  nord. 

250  m. 

1 famille. 

120  m. 

5 

5 

3 

Taya. 

Bords  de  l’oued  voisin. 

150  111. 

plusieurs 

familles. 

120  m. 
environ. 

1 

4 

Pont-de- 

Trajan. 

Oued  Béja  formant  des 
trous  d’eau  considérables. 

100  m. 

— 

— 

2 

7 

Oued- 

Zergua. 

Oued  Zergua,  à bords 
herbeux. 

à ({Liel- 
ques 
mètres. 

plusieurs 
familles 
de  poseurs. 

1000  m. 

3 

î) 

g 

Village 

de 

Montebello. 

Canal  à bords  bei  beux 
à l’ouest.  Flaipies  d'eau 
et  bords  du  lac  ilalloulla 
(jusqu'en  août)  au  sud. 

170  m. 

plusieurs 

familles. 

dans  le 
village 
même. 

75 

12 

A.XXAJ.ES  DE  L’IASTiïUT  DASTEUK 
! (ihlodu  (leff  ?‘e.sif//afs  dr  la  proplu^lnxlo . 


1.  — i‘i:iisox.\i.:s  complètement 

Procédés  de  prophylaxie. 

Cas  de  premièr 
invasion  chez  les 
indemnes  et  sensibles 

e Cas  de  rechutes 
chez  les  anciens 

Localités. 

infectés. 

Drainage 

? 

d) 

O 

te 

JZ 

C 

Ayant 
séjourn( 
plus  de 
3 mois. 

Ayant 
é séjourne 
de  8 jours 
à 3 mois 

Ayant 

5 séjourna 
5 plus  de 
. 3 mois. 

Ayant 
é séjourné 
de  8 jours 
à 3 mois. 

Alma. 

Nuis. 

/ 

Bien 

faits. 

Bien 

faits. 

t 

q 

g 

g 

|d 

X 

v: 

cz  • — 

"P  ^ 

Jz  ^ 

x ^ 

§ Z 

^ Te  5 

0 sur  1 J 

[ 

3 sur  i 
dt  1 düuteu: 

i 

Mirabeau. 

0 s.  3 

Dra-cl-Mizan. 

s.  C 

1 Os.  i 

' 1 s.  ^ 

: 3 S.  4 

Thiers. 

0 s.  7 

0 s.  1 

Amokran. 

2 s.  O 

os.  O 

Takriets. 

0 s.  4 

0 s.  1 

3 S.  3’ 

Ouled-Ralimoun. 

4 s.  Ji> 
(dont  1 
douteu.x). 

4 s.  G 

Ouod-Smar. 

2 s.  3 

0 S.  1 

Mai.son“e  Kroiibs. 

4 s.  4 

Aïn-M-lila. 

0 s.  7 

Aïn-Touta. 

1 s.  1 

0 s.  10 

2 s.  2 

Madani. 

Bien  fait 
(mare 
canalisée) 

Os.  4 

Camp-des-Chènes 

Nuis. 

0 s.  4 

Os.  O 

Moiizaïa-I.-Mines . 

Ü s.  3 

Taya. 

3 s.  4 

1 s.  li 

Oued-Zergua. 

Bien  fait 
(oued 
canalisé). 

0 s.  0 

3 s.  3 

1 

Birtouta. 

Nuis. 

l 

3 s.  4 

2 s.  0 

0 s.  7 

0 s.  4| 

Montebello. 

ncomplets 

Niius  distri- 
luons  de  la 
uininefonrne 
ratuittparle 
ouvert  gênai 
Distribution 
e cuillers  et 
'instructions 

1 s.  (i 

1 s.  8 : 

>8  s.  28 

7 s.  o' 

Totaux 1 

8 s.  83 

6 s.  20  C 

lo  s.  78  1 

G s.  24 
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11.  - 

PERSONNES 

1 DEMI-DÉFENDUES 

[Profitant  seulement  des  mesures  antilarraires  et  de  la  quininisation). 

Procédés  de  prophylaxie. 

Cas  de  première 
invasion  chez  les 

Cas  de  rechutes 
chez  les  anciens 

luuemues  ei  s 

iensinies. 

iniec 

tes. 

Localités. 

Drainage. 

Pélrolages 

Grillages, 

c=>» 

Ayant 
séjourné 
plus  de 

3 mois. 

Ayant 
séjourné 
de  8 jours 
à 3 mois. 

Ayant 
séjourné 
plus  de 

3 mois. 

Ayant 
séjourné 
débours 
à 3 mois. 

Alma. 

Nuis. 

Bien 

faits. 

Nuis  OU 
incomplets 

C v: 

tT  O 

0 S.  8 

2 s.  2 

Mirabeau. 

5 s.  0 

0 S.  2 

Maisonnette  16 
(Mirabeau). 

Placés 

tardivemt. 

H- 

G s.  6 

Dra-el-Mizan. 

Nuis. 

E ^ § 

1 s.  1 

Ouled-Rahmoun. 

3 s.  1:2 

0 S.  4 

10  s.  12 

3 S.  3 

M 0 U Z a ï a-1 . - M i n e s . 

r ^ = 

3 s.  8 

I s.  2 

Camp-des-Chènes 

"x 

0 s.  2 

0 s.  G 

Sidi-Madani. 

Bien  fait 
(mare 
canalisée) 

m 

2 s.  9 

1 s.  2 

Montebello. 

Nuis. 

Insnffisants. 

Quinine  fourn' 
par  le  gt  gai- 
Distribution 
de  cuillers  et 
d’instructions 

0 s.  2 

30  s.  30 

2 S.  2 

Totaux 

19  s.  ol 

0 s.  ti 

oO  s.  GO 

3 s.  3j 

III.  - 

- PERSONNES  DEMI-DÉFENDUES 

[Profitant  seulement  de  la  défense  mécanique  et  de  la  quininisation.) 

Mais“®  (embran- 
elieni*^  Altairac.) 

Nuis. 

Nuis. 

Bien 

faits. 

O X 

0 S-  6 

Mttc  n»  ± Si  la. 

0 s.  2 

1 s.  1 

Mue  no  3 Siji^us. 

X CO 

G s.  G 
dt  2 douteux 

Ilabra. 

in  X 

2 s.  0 

3 s.  0 

Aïn-Tedeles. 

1 s.  1 

Mttc  20  Birtouta. 

^ X 

2 s.  2 

I s.  1 

Mtte  2:2  Birtouta. 

2 s.  2 

Mtto  23  Birtouta. 

..  "5' 

4 s.  4 

Mahé  (Montebello) 

Fait  usage 
de  mous- 
tiquaires 
individuel. 

0 s.  1 

l‘ont-de-Trajan. 

Bien  faits. 

0 s.  5 

2 s.  2 

Totaux 

9 s.  21 

20  s.  22 
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P(ntr‘crnf(i(/e  des  cas  de  fièvre  en  19()i. 


PERSONNES 
complètement  défendues 
(profitant  des  mesures 
antilarvalres,  de  la 
défense  mécanique  et 
de  la  quininisation). 

PERSONNES 
demi-défendues 
(profitant  des  mesures 
antilarvalres  et  de  la 
quininisation). 

PERSONNES 
demi-défendues 
(défense  mécanique 
seule  et 
quininisation). 

Nombre  de 
sujets. 

Nombre  de 
sujets. 

Nombre  de 
sujets 

Cas  (1(! 
i>®  invasion. 

23.3  o/o 

103 

33,3  0 0 

57 

42.8  0/, 

Cas  do 
rociiutos. 

79.4  « 0 

10^ 

00 

c 

O 

05 

90,9  0/, 

22  * 

! 

Un  voit  ({Lie  la  (l(*fense  coinpliRe  (mesures  antilarvaires  (*t 
grillag'es)  a donm'.  (ui  1904,  de  meilleurs  re'sultats  (jue  lad(Tens(‘ 
(jui  ne  comporte  (|ue  Tune  de  ces  mesures. 

Un  exemple  frappant  en  est  privsenti'  par  2 gares  voisines  du 
B(')ne-Guelma,  en  Tunisie  : Pont-de-Trajan  et  Oued-Zergua.  où 
la  prophylaxie  du  paludisme  avait  (‘t(‘  institu(a‘  en  1903  par  M.  h‘ 
!)*■  Nicolle  de  Tunis,  et  (jue  nous  avons  continuée  en  1904.  A 
Pont-de-Trajan,  les  mesures  antilarvaires  n’ont  pas  pu  être  appli- 
(juées  ; les  7 sujets,  dont  o indemnes,  ont  tous  eu  un  paludisim* 
grave.  A Oued-Zergua,  on  avait  pu  canaliser  Toued  voisin,  gîte 
à Anopliélines,  d(‘  façon  à ce  ({ii'il  fût  courant  tout  Tété  et  ne 
formât  pas  de  trous  d’eau;  les  G sujets  indemnes  n’eurent  pas 
de  fièvres,  3 anciens  infectés  eurent  des  rechutes  légères. 

Le  tableau  suivant  permet  de  comparer  le  nombre  de  cas  d(‘ 
paludisme  chez  les  personnes  protégées  en  1904,  avec  ceux  d(‘s 
personnes  protégées  en  1903,  et  ceux  des  personnes  non  proté- 
gées, dans  les  memes  localités,  en  1902. 


1902 

1903 

1904 

Année  sèche,  non  parti- 
culièrement fiévreuse. 

Année  sèche,  non  parti- 
culièrement fiévreuse. 

Année  pluvieuse,  excep-i 
tionnellement  fiévreuse.l 

Aucune  défense. 

Défense. 

Défense. 

Cas  de 
ne  invasion 

35,2  o/„ 

(sur  3i  sujets) 

6,45  o/o 
(sur  02  sujets) 

23.3  o/o 

(sur  103  sujets). 

Cas  de  rechutes 
chez  les  anciens 
infectés. 

93.4  0 0 

(sur  40  sujets) 

47.8  0 0 

(sur  05  sujets) 

79,4  o/o 
(sur  102  sujets) 
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La  (liliVrenco  (miro,  le  poiircenlag(‘  de  1904  et  celui  de  1903 
s’expli(jiie  par  la  violence  particulière  de  rèpidéiuie  paliuLaMine 
(‘U  1904. 

Il  faut  reinanpiei*  (jue  le  pourcentag’e  (des  personnes  défen- 
dues et  infectées  néanmoins)  (ui  1904,  ann(‘(‘  très  lièviamse,  est 
[)tus  bas  (jue  celui  des  personnes  non  protégées  (|ui  se  sont  infec- 
tées en  1902,  année  peu  fiévreuse. 

MONTEBELLO 

Nous  avions  choisi  b‘  village  d(‘  Montehello  pour  tcuder  un(‘ 
(‘xpérience  de  prophylaxie  du  paludisme,  parce  ((ue  Fendémie  y 
(‘st  très  gTav(‘.  En  elfet,  au  commencement  de  Fété  1904,  sm* 
87  hahitaids,  7a  étaient  d(‘jà  infectés,  et  12  seulement  indemnes. 

Il  fallait  donc  non  seulement  empêcher  les  sujets  de  s(‘  réin- 
fecter, mais  aussi  guérir  leur  ancienne  infection.  Nous  avons, 
dans  ce  but,  distribué  largement  du  hichlorhydrate  de  (juinim* 
aux  frais  du  Gouvernement  général,  avec  de  petites  cuillei's 
mesurant  30  centigrammes  de  (juinine,  et  des  instructions  impri- 
mées sur  la  manière  de  prendre  la  ((uinine.  A part  um»  famille 
(‘uropéenne,  tous  les  habitants  de  Montehello  oïd,  accepté  notre' 
(juinine  et  sendjlent  l’avoir  assez  bien  prise. 

Nous  eûmes  (jLielque  pc'ine  à faire'  comprenelre  b'  but 
e't  Fintérèt  des  grillages  appliejués  aux  maisons,  aux  frais  élu 
(lOuvernement  général,  et  6 familles  sur  17  refusèrent  ce's  gril- 
lages. 

11  nous  a fallu  faire  Féelucation  eles  habitants  (presepu'  tous 
eles  naturalisés),  au  point  elevue  ele  la  prophylaxie  élu  paluelisme, 
{)ar  eles  conférences,  eles  conversations,  des  explications  répé- 
tées ; et  nous  pouvons  dire  epie  la  granele  majorité'  d’entre  eux, 
e'tonnés  et  presejue  hostiles  au  début,  ont  fini  par  comprenelre  et 
seemnder  nos  efforts.  Un  bel  exemple  ele  ce  e(ue  proeluit  une 
hygiène  intelligente  est  présenté  par  le  receveur  eles  postes  inté- 
rimaire qui  remplaça  le  receveur  des  postes  titulaire,  élu  sep- 
tembre au  13  octobre,  épocjue  essentiellement  fiévreuse'.  Ge 
jeune  homme,  arrivant  avec  ime  excellente  santei  el’un  pays 
salubreU  nous  promit  de  se  protéger  par  les  cadres  grillagés  epii 

l.  Go  jeune  homme  avait  eu,  plusieurs  années  auparavant,  des  atteintes  de 
paludisme  dont  il  s'était  paidaiternent  guéri  depuis  plusieurs  années.  Hélait  donc 
« sensible  » au  paludisme. 
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avaient  (Té  a|)|)li(jués  aux  ()iiv(‘rlur(*s  du  l)ur(‘au  (1(*  poste,  (d  d(‘ 
pr(‘ndr(‘  régulit'reuuMit  la  (juiniu(‘  (ju(‘  nous  lui  fournissions.  11  a 
pu  aeeoinplir  tout  son  intérim  sîins  1(‘  moindre  malais(‘.  fait 
inouï  pour  3Iont(dj(dlo. 

L(‘  rés(*rvoii‘  du  virus  est  dif(ic*ileim*nt  moditiabl(‘  à Monte- 
hello.  Nous  pouvons  espérer  guérir  cà  la  longms  par  um»  cure 
(juini((U(‘  d(‘  plusieurs  années,  les  Européens  aiudens  infectés, 
mais  nous  ne  pouvons  presque  rien  contr(‘  l'infection  des  indi- 
gimes  (jui  vivent  au  milieu  des  Européens.  Ils  acceptent  tirs 


Les  croix  indiquent  les  gîtes  à Anophélines  qui  ont  été  pétrolés  en 
Au  delà,  vers  h;  sud,  s'étendent  des  marais,  gîtes  à Anophélines  inaccessibles. 
(Échelle  1/20,000.) 


volontiers  la  (juinine,  la  réclament  meme  parfois,  mais  seuls  les 
adultes  en  font  usage,  les  enfants  la  refusent  ou-la  vomissent. 
E’inj(‘ction  hypodermique,  seul  mode  d’administration  infaillible 
chez  les  enfants,  est  impossible  dans  la  pratique,  et  l'on  pourrait 
craindre  de  favoriser,  par  elle,  réclosion  de  cas  de  tétanos 
chez  des  (mfants  constamment  souillés  de  terre  végétale. 

Enfin,  les  gîtes  à Anophélines,  dans  l'état  actuel,  ne  sont 
accessibles  que  dans  nn  faihle  rayon.  Nos  pétrolages  diminuent 
certainement  le  nombre  d'Anophélines  (|ui  sortent  des  gîtes  tout 
proches  du  village,  mais  n'ont,  bien  entendu,  aucune  action  sur 
les  innondjrahles  gîtes,  inaccessibles,  de  la  cuvette  du  lac  Hal- 
loLila. 

Le  cro(juis  de  la  /Vy.  12.  montre  l'emplacement  des  gîtes  à 
Anoplielines  b‘s  plus  voisins  du  village  de  Montebello.  Ces  gîtes 
étaient  tri's  étendus  au  printemps,  et  hors  de  portée.  Us  occu- 
paient toute  la  surface  de  la  cuvette  du  lac  Ualloula. 
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Le  croquis  suivant  montre  la  disposition  des  habitations  des 
colons  du  villag’e  de  Montebello.  • 

Les  carrés  pointillés  représentent  les  habitations  munies  de 
grillages. 

Les  carrés  noirs,  les  habitations  des  indigènes. 

Les  carrés  blancs,  les  maisons  dont  les  habitants  ont  refuse' 
les  grillages. 

Les  carrés  marqués  d’un  O,  les  maisons  non  babité(‘s. 

De  plus,  une  ferme,  à 3 kilomètres  à l’est,  a été  grillage'e  sui- 
la  defiiande  (les  habitants. 

I (^c'uj-dts  aidiaenjes 

N ^ 


■ El  CH  • 


La  conclusion  prati(jue  (jui  se  dégage  de  la  campagne 
de  1904  à 3Iontebello  est  (ju'il  ne  faut  guère  compter,  pour  l'as- 
sainissement  de  ce  village,  en  l’état  actuel,  que  sur  la  protection 
mécanique  et  la  ([uininisation  des  liabitants.  De  plus,  les  résul- 
tats de  pareilles  campagnes  ne  pourront  se  faire  sentir  ({ue  dans 
])lusieurs  années,  par  l’effet  accumulé  de  semblables  mesuri's 
répétées  tous  les  ans. 

Les  pétrolages,  tels  ({ue  nous  les  avons  pratiqués,  ne  seront 
({lie  d’un  intérêt  médiocre  tant  ({u’ils  ne  porteront  que  sur  b*s 
gîtes  tout  proches  du  village.  Les  mesures  antilarvaires,  pour 


ANNALES  DE  L’INSTITUT  J‘ASTEUR 


coin[)lM<‘s  à (l(nrai(‘nt  coiiiprondre  le 

(l(*  la  (•uv(‘lt(i  (lu  lac  Halloula.  Ainsi,  de  grandes  surfaces  d’eau 
inaccessibles  S(‘raient  transfornié(‘S  (ui  canaux  accessibles.  Et 
c(‘s  canaux  devraient  ètn'  soumis  à des  faucardeinenls  et  à des 
j)(drolages  regubèreinent  répétés. 

UÉSULTATS  DE  L^EXEMPLE  DONNÉ 

l^’exemple  que  nous  avons  donné  depuis  3 ans  a comnienct; 
«à  porter  ses  fruits  : plusieurs  propriétaires,  possédant  des  fermes 
près  de  gares  tiévreuses  défendues  mécaniquement,  ont  fait 
placer  des  grillages  aux  ouvertures  de  leurs  fermes  (Oued-Smar, 
Kroubs,  Montebello,  Fort-de-TEau,  Ouled-Rabmoun). 

D’autre  part,  un  certain  nombre  d’instituteurs  d’Algérie  ont 
répondu  à notre  appel  (d  à l’offre  que  nous  leur  faisions  de 
spécimens  d’Anophélines  et  de  Culicines,  et  ils  répandent 
autour  d’eux  les  notions  nouvelles  sur  l’étiologie  et  la  prophy- 
laxie du  paludisme. 


Les  Tumeurs  de  la  souris 

Par  M.  h a al  and 
DE  Christiania  (Norvège). 


(Travail  du  laboratoire  de  M.  Borrel.) 

(Avec  les  planches  V,  VI,  Vil,  VIII  et  IX.) 


Lo  chapitre  des  tumeurs  est  encore  un  des  plus  obscurs  de 
la  pathologie.  Malgré  le  travail  immense  ({ui  a été  fait,  nous  ne 
savons  encore  à peu  près  rien  sur  leur  étiologie  ou  leur  patho- 
gfhiie. 

L'origine  parasitaire  est  admise  par  le  plus  grand  nomhrt' 
des  chercheurs,  mais  l’accord  ne  va  pas  plus  loin. 

Certains  considèrent  la  cellule  cancéreuse,  elle-même, 
(‘onnne  le  parasite;  heaucoup  d’autres  supposent  un  virus  qui 
excite  les  cellules"  de  l’organisme  : microcoques,  levures,  coc- 
cidies,  sporozoaires  indéterminés  ont  leurs  partisans  convaincus, 
mais  cette  conviction  est  toute  subjective.  Le  plus  grand 
nombre  pensent,  et  non  sans  raison,  que  la  (piestion  du  vrai 
parasite  ou  des  vrais  parasites  des  fumeurs  cancéreuses  reste 
toujours  ouverte. 

On  peut  espérer  que  l'étude  expérimentah*,  inaugurée  par 
MM.  Morau.  Jensen  et  Borrel,  portera  un  peu  de  lumière  dans 
cette  question,  si  embrouillée,  de  l’étiologie  du  cancer. 

Cette  étude  étiologique  n’a  été  possible  (ju’à  partir  du  mo- 
ment où  on  a découvert  des  tumeurs  de  la  souris  facilement 
inoculables.  MM.  Morau,  Jensen  et  Borrel  ont  démontré  l’inocu- 
labilité  du  cancer  par  cjrefJ'es  cellidai  res  ; M.  Jensen  a étudié  la 
nature  de  ces  tumeurs  obtenues  par  inoculation  et  a commencé 
la  sérothérapie  ; M.  Borrel  a rendu  probable  l’infectiosité  dans 
les  conditions  naturelles,  et,  par  suite,  l’existence  d’un  virus. 

Nous  entrons  dans  une  nouvelle  période.  Le  cancer  est 
devenu  une  maladie  qu’on  peut  étudier  expérimentalemeiù  dans 
les  laboratoires,  non  pas  seulement,  comme  autrefois,  au  lit  des 
malades  ou  dans  les  salles  d’autopsie. 
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Dans  coite  expérimenlalts  — (Micoia*  au  débiil.  — la 

soui  is  l)lanclie  (‘st  ranimai  de  choix  pour  diverses  jaisons  : 

1®  D’abord  on  trouve  ass(‘z  souv(‘nt  chez  la  souris  des 
lunuHirs  spoidamhvs  (jui  semblent  se  transmettre,  dans  h‘s  condi-. 
lions  naturelles,  d’un  animal  à un  autre,  parfois  nièim*  av(‘C  une 
allui(‘  épidémiqu(‘.  L’etude  épidt‘miolog’i(|ue  du  cancer  de  la 
souris  a déjà  fourni  d(*s  résultats  importants: 

2^  Quelques-unes  de  c(‘s  tumeurs  sont  facilement  inoculables 
(d.  par  suite,  faciles  à obtenir;  grâce  à l’obligeance  de  M.  Jensen  à 
('iOpenbague,  plusieurs  laboratoires  en  Europe  possèd(‘iit  un 
matériel  d’étude  excellent  ; 

3°  Pour  l’étude  expérimentale  du  cancer,  surtout  pour  l’étude 
(b‘  la  transmission  dans  b*s  conditions  naturelles,  il  faut  des 
vieux  animaux,  et  il  en  faut  un  grand  nondjre,  vu  (|ue  la  pro- 
portion d’animaux  qui  contractent  la  maladie  est  toujours 
faible.  11  est  relativement  simple,  à cause  de  la  facilité  de  l’élevage 
et  de  l’entretien,  de  réunir  par  centaines  des  souris  âgées  de 
2 à 8 ans,  prêtes  à être  employées.  Aucun  autre  animal  ne 
se  prête  mieux  à rexpérimentation  ; 

4'^  En  outre,  l’évolution  des  cancers  est  en  général  proportion- 
nelb‘  à la  duré(‘  de  la  vi(‘  de  ranimai,  — chez  la  souris  elle 
dure  de  (juelques  semaines  à quelques  mois  tout  au  plus, 
— la  maladie  est  plus  commode  à suivre  (jue  chez  les  animaux 
])lus  grands; 

Enfin,  il  est  possible  de  débiter  en  coupes  les  organes  en- 
tiers des  souris  (‘t  de  faire  ainsi  l’étude  approfondie  de  toutes 
les  lésions,  bien  qu’il  soit  plus  difficile  d’apercevoir  à l'œil  nu 
les  tumeurs  dans  les  organes  internes  à caus(‘  de  leur 
])etitesse. 

L’étude  expérimentale  du  cancer  de  la  souris  a jusqu’à  présent 
porté  surtout  sur  l’inoculabilité  du  cancer  et  sur  la  nature  des 
tumeurs  obteniu's  par  inoculation. 

il  faut  se  demander  si  les  tumeurs  obtenues  par  inoculation 
sont  tout  à fait  identiques  aux  tumeurs  spontanées.  Au  point  de 
vue  anatomo-pathologique,  l’identité  est  évidente  ; mais  au 
point  de  vue  de  la  patbogénie,  elles  semblent  se  comporter  tout 
différemment. 

D’après  les  recherches  de  M.  Jensen  et  des  autres  auteurs 
(jui  se  sont  occupés  de  la  (juestion,  il  faut  regarder  une  tumeur 


LES  TILAIEÜRS  DE  LA  SOURIS 


167 


inoculéo  coiiiiiie  une  g’r(‘ffe  de  ceUules,  où  les  cellules  caucé- 
nuises  restent  vivantes  et  continuent  à se  developjnnv  après 
avoir  (Ué  transmises  à un  autre  org’anisnu»  ; il  s'agit,  à vrai  dire, 
d’une  métastase  cancéreuse  d’un  animal  à l'autre. 

L(‘s  cellules  cancéreuses  semblent  ici  se  comporter  coninu' 
d(‘s  parasites,  ce  qui  paraît  fournir  un  appui  à l’iiypotbèsc'  de 
la  cellule  cancéreuses  envisagée  comme  le  vrai  parasite  dans  le 
cancer. 

Mais  (juand  on  (dudi(‘  l'origine  des  tunnun-s  spontanée's.  on 
voit  ((u’ici  on  a atfaii-e  à un  processus  tout  différent  : ce  sont 
l(‘S  cellules  de  l'oi^ganisim'  même  (|ui  doumuit  lieu  pai*  leur  pro- 
lifération au  développement  d’un  cancer. 

Ici  la  théorie*  d’une  e‘ellule*  étrangèi'e*  de'venue*  parasitaire* 
ne  peut  être  soute‘nue*;  il  s’agit  en  etfe‘t  de*  ce*llules  de 
l’organisme*  même,  impre*ssie)nnées  sans  doute  par  un  agent 
morbide,  ejui  a la  faculté*  de*  le*s  e*xciter  il  e‘ette  pi*olifération 
<‘xcessive*. 

L’e‘xiste*nce  d’un  virus  e*ancére*ux.  n'est  pas  e‘ncor(*  prouvée 
d’une*.  fae;on  inconte'stable*,  mais  e‘lle  e‘st  1^*11(110*  probable  par  tout 
un  ensemble  de*  faits. 

Il  faut  signaler  surtout  le*s  obse*rvat ieens  de*  M.  Roi'rel  epii  a 
vu,  il  maintes  reprise*s,  le*  e*ane‘e*r  de*  la  souris  appai’aître*  se)us 
forme  de  petite's  épidémie*s. 

Dans  une  e*age*  où  il  a introduit  une*  soiiiâs  cancéi*e*use  avee* 
eles  souris  ne*uve‘s  provenant  d'e*levage*s  indemne's  jusepi  alors, 
4 cas  de*  cance*!*  spe)ntané  ont  apparu  dans  l'e'Spae'e*  d'une 
année*. 

(’.es  observations  plaident  e*n  fave*ur  d'une  e*e)nlagion  e*t  de* 
l’existence*,  el’un  virus. 

M.  Borre‘1  a encore  eEune*  autre*  façon  corrobore*  rbype)tbe'*se‘ 
ele*  l’e'xistence  d'un  virus  comme*  e*ause  de*  ce*s  malaelie*s.  Il  nous 
a fait  voir  ejue*  la  prolifération  épithéliale  élans  le  cance*r  n'esi 
[)as  sans  analogies  avec  ce  ejui  se  passe  dans  ejuebjues  malaelies 
infectieuses,  e‘t  eju'une  prolifération  e'pitbe'diale,  comparable* 
sur  certains  points  ii  celle  élu  cancer,  pe'ut  se  faire  sons  l'influene'e* 
ele*  vii*us  cei'tains,  pai*  e‘xemple  ele  la  clavelée,  ou  du  mo/lu^oim 
vonlaf/losum  ele‘s  oiseaux. 

Maigre*  toutes  les  diflei*ence*s  eju’il  y a entre*  le  processus  aigu 
de*  la  clavelée  et  les  e*ancers,  la  démonstration  qu'il  e*xisle  des 
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virus  (jiu  ])(‘uv(‘nt  agir  (1(‘  préCvi-cMiCM*  sur  les  (-(‘llulvs  (•[)itholial(‘s 
(‘I  l(‘s  (*x(*it<*i‘  à la  prolifération  peut  fain»  supposer  (pu*,  dans  1(ï 
canctM*.  on  a alfaii’e  à un  procu'ssus  analogin*. 

Parmi  les  cancers  de  la  souris,  on  ne  connaît  encor(‘  (pie 
ceux  (‘ludii^s  par  MM.  Morau  *.  Jensen  ^ (‘I  Borrel  ^ 

En  (Udiors  des  travaux  de  c(‘s  auteurs  il  n’existe,  sur  ce  suj(‘l, 
— du  moins  à notn*  connaissance  — (pi'un  petit  travail  de 
M.  Lh  ingood  ^ concernant  5 cas  de  tumeurs  de  la  souris, 
oljserv(‘s  à Baltimore.  Quatre  de  ces  cas  semblent  appartenir  au 
m(Mn(‘  type  anatomo-pathologique  que  les  tumeurs  décrites  par 
MM.  Alorau  et  Borrel  : le  5*^  semble  mériter  une  place  à part.  La 
tumeur  deM.  Jensen  diffère  un  peu  des  autres  comme  structun'; 
il  y aurait  donc  J différents  types  de  tumeurs  de  la  souris, 
décrits  jusqu’à  présent  ; tous  les  3 sont  des  tumeurs  de  la  peau 
ou  des  organes  situés  immédiatement  sous  la  peau,  par  exempbr 
la  mamelle. 

Mais  il  existe  d’autres  formes  de  cancer  chez  la  souris. 

Leur  étude  (‘st  à peine  commencée,  et  il  est  fort  possibb' 
(pi’on  d(‘couvre  chez  la  souris  autant  de  types  de  tumeurs  ma- 
lignes (pi’il  existe  de  formes  de  cancer  chez  l’homme. 

M.  Borrel  a,  pendant  plusieurs  années,  examiné  systémati- 
quement toutes  l(‘s  tumeurs  (pi’il  a pu  se  procurer  ou  ipii  sont 
survenues  dans  son  (devage  de  souris.  Outre  radénocarcinoim' 
qu’il  a d(‘jà  déci-il.  il  a trouvé  3 autres  types  de  tumeurs,  très 
bien  caractérisés  au  point  d(‘  vue  cliniipie  (‘t  au  point  de  vih‘ 
histologique. 

('/(‘st  l’étude  d(‘  ces  formes  (pi'il  nous  a proposé  d(‘  faire  (‘I 
je  suis  lumreux  de  le  remercier  ici  pour  le  matériel  intéressant 
(pi’il  a mis  à ma  disposition,  préparations  microscopiipies  et 
souris  canc(‘reuses. 


ADKXOCARCIXOMR 


Tiinunir  du  tt/pe  de  Paru.  — C'est  la  forme  la  plus  fréquente 
des  tumeurs  constatées  chez  la  souris.  11  s'agit  d'un  adénocar- 

J.  M.  Archkes  de  méd.  exp..  1894,  p.  (iTT. 

2.  M.  .1i:;nse.\,  Hospitalstidende.,  1902,  n“  19;  1903,  n»*  21  et  22. 

— Ceiitralblatt  f.  Bactériologie.,  Bd.  31,  II.  l et  II. 

3.  M.  Bohrel,  Annales  de  l'Inst.  Pasteur,  1903,  n»  2. 

4.  M.  Livingood,  The  Johns  Hopkins  Hospital  Bulletin,  189G,  n**  60,  67. 
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<*inoino  (rorig’iiio  glandiilairo  (le  meme  certainemenl  que  celui 
étudié  jadis  par  M.  Morau). 

L(‘s  cas  de  tumeurs  se  pr(3duisent  parmi  les  souris,  relative- 
ment vieilles,  gardées  pour  la  reproduction.  A Paris,  la  demande 
de  souris  est  g’énéralement  si  grande  que  presque  toutes  les 
souris  sont  vendues  jeunes,  et  1(*  nombre  des  souris  qu(‘.  les 
(deveurs  gardent  pour  la  reproduction  est  très  limité  : les  souris 
sont  rarement  gardé(‘s  plus  de  b à 8 mois. 

Le  nombre  des  souris  âgées  est  donc  peu  considérable  ; c'(‘sl 
sur  elles  (ju’apparaissent  les  tumeurs.  Il  est  difficile  de  garder 
longtemps  des  vieilles  souias  dans  l(‘s  laboratoires;  la  souris  est 
sujette  à d(‘  nombreuses  infections  qui  dévastent  b‘s  cages  vl 
<lont  beaucoup  sont  encore  inconnues  ; par  (‘xemple,  sarco- 
sporidiose,  diarrhée  infectieuse,  etc. 

En  tout.  dO  souris  atteintes  de  tumeurs  spontanées  ont  élé 
apport  (‘(‘S  du  dehors  ou  se  sont  rencontrées  parmi  les  souris  gar- 
dtdvs  au  laboratoir(‘.  Les  cas  extérieurs  sont  fournis  \ydv 
('deveurs.  Chez  <‘ux.  le  cancer  a pris  parfois  une  allure  épidérni- 
(jue,  tandis  que  chez  d'autres  éleveurs,  pendant  des  années, 
aucun  cas  n'a  ét(‘  observé.  Ces  pelites  épidémies  ont  déjà  élé 
signabdvs  dans  les  An/m/es  de  /’/nsfi/uf  Pastei/r.  UWvlev  1902, 
(‘t  au  Congrès  d(‘ dermatologie  à Berlin,  septembia»  190i.  Nous 
r(‘Sumons  ici  les  cas  observés  jus({u’à  présent  : 

1'^  Au  laboi*atoir(‘  de  M.  Giard,  ])rofesseur  à la  Sorbonne,  s(‘ 
sont  produits,  dans  un  espace  de  2-8  mois,  4 cas  d(‘  tumeurs  ; 
plus  tard  encore  .8  cas.  en  tout  7 cas.  dont  les  8 derniers  ont  élé 
nunis  à M . Borred  : 

2^  Au  laboratoire  de  M.  Lignières.  à Buenos-Ayres.  1 souris 
à tumeur  a ('t(‘  mise  dans  un(‘  cage  (rélevag(‘  avec  d’autres; 
dans  t’espac(‘  de  0 mois,  8 cas  se  sont  déclarés  dont  M.  Borrid 
a pu  ('tudier  les  2 deiMiiers  ; 

8'^  Une  dam(‘.  demeurant  i*u(‘  Saint-Martin,  avait  acheté 
2 souris  dans  le  but  de  constituer  un  ('devage  d(‘  i*apport.  Peu 
(laid  2 ans  (mviron.  200  souris  sont  nées  chez  elle  et  la  plupart 
ont  ('té  vendues  jeimes.  Parmi  les  souris  gardées  pour  la  repro- 
duction, elle  a observé  plus  de  20  cas  de  tumeurs  ; les  8 (lernit*rs 
de  ces  cas  et  toutes  les  souris  restantes  ont  été  apporté(‘s  av(M' 
la  cage  au  laboratoire.  Dans  la  cage,  il  a été  mis  (l(‘s  souris 
neuves,  tandis  que  les  descendantes  (1(‘S  souris 'cancéiamses  ont 
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<*h‘  dans  iin(‘  nouvclO'  Ni  parmi  J(‘S  prcmirrc'S  ni 

rin'z  l(‘s  anii’cs  idap|)ai*inM‘nl  dr  n()uv(‘aiix  ras. 

Dans  nnr  rage  n(‘uv(‘.  où  fmaMit  plarr(‘s  l(‘s  soui’is  cantM'- 
|•(ms(^s.  avrr  d(‘s  souris  nruv(‘S  prov(‘nanl  (r(d(‘vag’(‘s  ind(‘inn(‘s, 
i d(‘  (‘(‘S  prlils  ron^amrs  dovinrrnl  rancriamx.  dans  l’osparr  d'uiir; 
annr(‘.  Pour  auginontrr  1rs  rlianr(‘S  d(‘  ronla^ion,  on  im‘ttait, 
dans  la  nirim;  rag’r  rluujur  souris  canrrr(‘iis(‘  appoilrr  au  labo- 
rat  oirr  ; 

31.  L.  a t‘ii  dans  son  rlevaga*  4 ras.  dont  3 lurrnt  (‘xa- 
rninrs  à Flnstitut  Pasteur  ; 

31.  R.,  rue  G.-L.,  (jui  a fait  Félevag’r*  de  souris  pendant 
0-7  ans,  a vu  plus  de  15  ras  de  tunieurs.il  a vendu  10  h \2  sou- 
ris rancéreuses  au  laboratoire  pendant  les  3 dernières  années, 
(ies  rongeurs  atteints  de  tumeurs  ont  été  apportés  par  difierents 
rnarrliands  de  souris:  re  n’est  (jue  tout  réremment  qu'on  s'est 
assuré  que  tous  ces  ras  isolés  venaient  de  la  même  sourTe  : 

(P  Chez  31.  R.,  ()  à 7 ras  sont  survenus  : 2 ont  été  étudiés  à 
l'Institut  Pasteur  ; 

7®  Les  souiâs  entretenues  à l'Institut  Pasteur*  ont  fourni 
4 ras  de  tumeurs  du  meme  type,  rornrm*  nous  Favoris  déjà 
rmmtionné. 

d’outes  res  tumeurs  ont  été  trouvées  chez  d(‘s  ieme//cs:  jus- 
(ju’à  présent  on  n'a  jamais  vu  un  ras  spontané  de  re  type  rbez 
rrn  rnàle.  Elles  sont  situées  sous  la  peau  du  ventre,  ou  un  peu 
sur  les  cotés,  à Faine,  à Faisselle,  à la  vulv(‘. 

Le  début  de  ces  tumeurs  n’a  pas  (*ncore  été  bitMi  obs(*rvé  : 
leur  présence  chez  les  femelles,  et  leur  localisation,  surtout  à 
Fabdomen  ou  à la  poitrims  rend  probabb*  l'hypothèse  (|u'(db‘S 
prennent  naissance  le  plus  souvent  dans  la  mamelle.  De  plus, 
on  trouve  parfois  à l'examen  microscopirpie,  surtout  autour  (h‘s 
petites  tumeurs,  des  restes  de  tissu  glandulaire  ({ui  pai*aît  bien 
étr(‘  d’origine  mammaire.  Peut-être  les  glandes  de  la  peau  peu- 
v(‘nt-(dh‘s  aussi  donner  naissance  à d(*s  tumeurs  d'un  type  sem- 
blabl(‘:  le  fait  (ju’on  peut  trouver  de  pareilles  tumeurs  à la 
vulve  rend  cette  explication  plausible. 

La  tumeur  grossit  assez  rapidement,  (die  peut  atteindre  les 
dimensions  d’une  noix  et  arrive  })arfois  à peser  autant  que  la 
souris  elle-même  ; l'animal  maigi*it  et  meurt  caclu'cticpie.  Très 
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souvenu  la  Uinieur  s’ulcère  ; sous  la  peau  amincie  s(‘  voient  des 
faciles  bleuâtres  correspondant  à des  foyers  hémorragiijues  dus 
soit  à des  morsures,  soit  à une  nécrose  ; ceux-ci  s’ouvrent  et  la 
souris  succond)e  par  infection  d(*  la  tuimuir,  (‘puisement  ou 
lubnorragies. 

A l’autopsie,  on  troiiv(‘  la  tumeur (m  <;’(biéral  ])ii‘n  limité(‘  sous 
la  peau,  à bupielle  elle  adhère  quebpu'fois  ; (*11(‘  s’énucbb'  faci- 
lement (‘t  n’infiltiai  ordinairement  pas  l(‘s  couclu‘s  nmsculair(‘s. 
Elle  offre  une  coupi*  uniformément g'ris  ]*oug’(‘àtr(‘,  souvent  av(‘c 
des  foyers  lubnorrag'iijues  ; 1(‘  centr(‘  d(‘s  grand(‘s  tumeurs  est 
n(‘crosé;  la  nécrose  semhb'  être  du(‘  à un(‘  gém*  d(‘  la  circula- 
tion dans  l’intérieur  d(‘  la  tumeur. 

La  structure  de  la  tumeur.  — Ell(‘  (‘st  décrite*  av(‘c  beau- 
coup de  précision  et  (‘ii  peu  de  mots  jiai-  M.  Borrel  : 

((  La  tumeur  (‘st  pres((U(‘  exclusive'immt  constitmb*  par  d(*s 
(déments  épitludiaux.  dans  des  mailb's  conjonctiv(*s  très  làclu'S. 

((  Le  type*,  (b*  la  tmm'ui-  (‘st  toujours  le  im'im*  : elle  a um^ 
structure  tabulée  très-rndti*.  <‘1I(‘  est  constituée  pai‘  d(\s  tubes  ou 
des  cy  lindres  épitludiaux.  formés  tant(M  d'une  couclu*  cellulaiia*, 
gardant  le  type  acinus.  ou  bi(‘n  (b*  plusieurs  assises  cellulairt‘s, 
formant  des  (*ylin(li*(‘s  pbdns  (*t  (b*  v(M‘itabb*s  bourgeons  ('pitluL 
baux.  )) 

D’après  la  struetma*.  nous  avons  alfaiia*.  a un  aibbiocarcinoim*, 
dont  rasp(*ct  vari(‘ suivant  la  répartition  (bvs  d (d(dm‘nts  compo- 
sants : les  tubes  ci*(‘ux.  les  cylindia's  pleins  (‘t  b‘s  bourgeons 
épitbéliaux. 

C’est  toujours  la  structuia*  tubulaiia*  (jui  cai*actéris(‘  b‘  mieux 
cette  forme,  dont  on  ])(‘ut  (‘S(juisser  plusi(‘ui‘s  types  : 

Dans  (juel((u(‘s  cas  on  a l'aspind  d'un  adénoim*  pin*  : (b* 
minces  tubes  avec  um*  petiti*  lumièia*  (ou  méim*  sans  lumière) 
sont  répartis  dans  un  tissu  conjonctif  (jui  (‘nv(‘loppe  séparément 
chaque  tube  (pl.  V.  pbot.  2). 

Plusieurs  tubes  pressés  les  uns  contia*  b‘s  autia*s.  sans  tissu 
conjonctif  interstili(‘l  appiaddable.  forment  un  lobe  (Mdoiua* 
d’une  cloison  conjonctive,  (pl.  Y,  pbot.  1). 

La  lumière  des  tubes  se  trouve  souvent  distendm*  (d  donne 
l’impression  d’un  adénoim*  kystique. 

Entre  les  tubes  on  voit  des  amas  solides  de  c(‘]lules  formant 
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<!♦*  j^rands  Ixiur^coiis  cancdrc'ux  ayant  frtxjiifMniiienI  Taspoct  de 
cylindres  pleins.  Dos  (adlulos  isolées  du  inénn*  type  S(*  ti’ouvenl 
(‘n(n‘  ]estnl)(‘s;  parfois  1(‘  développ(Mn(‘nl  eellnlair(‘  a été  plus 
Ininnltnenx  ; on  observe  iiin*  niass(î  uniforme  de  ceilul(‘s,  dans 
bnpielb'  de  temps  (mi  temps  se  monti*(‘  un  tulx*  distinct. 

(iett(‘  structure  s(‘  voit  surtout  à la  p(‘ripbéi‘i(‘  d(‘  la  tum(‘ui‘, 
tandis  (pi’au  centre,  les  cellules  ont  eu  b'  temps  de  se  i*anger  et 
<le  former  des  tubes  épithéliaux  caractérisés,  (hd  aspect  a donm* 
à certains  auteurs  allemands  rirnpression  (ju’il  s’agissait 
d’une  tumeur  d’origine  mésodermique.  Nous  croyons  avoir 
affaire  dans  tous  les  cas  à un  meme  groupe  (h‘  tumeurs,  épithé- 
liales, partant  ordinairement  de  la  mamelle,  mais  peut-être  aussi 
dans  quelques  cas  des  glandes  de  la  peau. 

Les  tumeurs,  provenant  des  différentes  petites  épidémies  de 
Paris,  malgré  quelques  variations  dans  l’aspect  des  coupes,  pré- 
sentent um‘  structure  fondamentale  toujours  la  même. 


Métastases. 

1^(‘S  tumeurs  de  C(‘  type  produisent  facilement  des  métas- 
tases, surtout  dans  les  poumons. 

]^a  métastase  ganglionnaire  est  difficile  à constater,  vu  h‘ 
développement  excessif  de  la  tumeur  principale,  le  plus  souvent 
située  à l’aine  ou  à l’aisselle.  On  trouve  parfois  à coté  de  la 
fumeur  principale  de  petites  tumeurs  qui  pourraient  correspon- 
dre aux  ganglions,  devenus  cancéreux;  leur  structure  est  iden- 
tique à celle  des  grandes  tumeurs.  A l'œil  nu  on  ne  peut  pas 
diagnostiquer  une  métastase  ganglionnaire.  Assez  souvent  on 
trouve  à l’autopsi(‘  les  ganglions  grossis  qui  ne  montrent 
à l’examen  niicroscopi(|ue  (|u’mie  simple  bypertropbie  sans 
métastases. 

Si  la  métastase  ganglionnaire  doit  êtn*  considérée  comme 
rare,  la  métastase  pulmonaire  se  trouve  à jœu  près  constam- 
ment dans  les  cas  avancés.  En  général,  la  métastase  de  cette 
foiane  de  cancer  de  la  souris  semble  de  préférence  suivre  les 
voies  sanguines,  moins  régulièrement  les  voies  lympathiques* 

Les  métastases  pulmonaires  présentent  plusieurs  formes  : 

L La  forme  la  plus  typique  a été  décrite  et  dessinée  par 
AI.  Borrel  : « On  voit  des  end)olies  d(‘  cellules  cancéreuses  dans 
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les  vaisseaux,  à Uinlérieur  desquels  elles  continuent  à se  dtn  eloj)- 
per  dans  toutes  les  directions  sans  perforer  les  vaisseaux.  ))  ( PI.  A', 
(phot.  4.)  Ordinaireinent  on  trouve  un  grand  nombre  de  vaisseaux 
ainsi  bourrés  de  tissu  cancéreux  : le  eancer  des  vaisseaux  du 
/xmtnon.  C’est  la  forme  primitive,  pur(‘  (b‘  la  métastase  vraie*, 
um^  (‘inbolie  de  cellules  cancéreuses,  arretée  dans  un  vaisseau 
à forte*  paroi.  Le  cancer  ne*  perfore  pas  le  vaisseau  te)ut  de  suite, 
mais  continue  à se  développer  à rintérieur  eles  ramilicalions 
vasculaires.  On  trouve*  ces  métastase*s  e*ntourées  ele*  la  paroi  du 
vaisseau,  en  général  peu  modifiée;  les  cellules  cance‘re‘uses  sont 
serrées  et  la  structure  tubulaire  est  souvent  moins  prononcée; 

'1^  Une*  autre  forme  se*  montre  en  de*bors  eles  vaisse*aux,  formant 
un  7ioelule  dans  le*  tissu  intei*alvéolaire  (pl.  V,  pbol.  5).  L’ori- 
gine* se*nd)le  être*  la  même  : une*  embolie*  dans  nn  e*apillaire  ou 
un  vaisseau  à paroi  mince,  epii  a été  promptement  perforé. 
Apre'*s  quoi  les  bourgeons  épitbéliaux  ont  poussé  librement  dans 
les  espaces  interalvéolaires.  Comme  ici  les  cellules  ne  sont  pas 
serrées  par  la  paroi  du  vaisseau,  la  tume*ur  peut  prendre*  l’aspee-t 
babituel  et  le  type  initial  est  reproduit  dans  tous  ce*s  elétails. 

Dans  quelques  cas  les  bourgeons  cancéreux  ont  pe*rforé  la 
mince  cloison  ejui  les  sépare  de  la  lumière*  ele*  l’alvéole; 
ils  se  ebîveloppent  dans  son  intérieur  e;t  remplissent  toutes  le‘s 
alvéoles,  appartenant  au  même  petit  lobule  du  poumon. 

Dans  ces  formes  il  s’agit  ele  vraies  métastases  où  le*s  cellub's 
elérivent  directement  ele*  la  tumeur  initiale.  Le  tissu  pulmonaire* 
ne*,  participe  pas  à la  formation  ele  ces  tumeurs  ; mais  dans  cer- 
tains cas,  on  observe  une  « réaction  de  voisinage  ))  notable. 

Cette  réaction  ne  se*  voit  pas  dans  la  première*  forme,  où  la 
paroi  du  vaisseau  sépare  bien  la  tumeur  du  tissu  pulmonaire*, 
(ie*.  n’est  epie  quanel  la  tumeur  a commencé  à pullule*!*  dans  le* 
tissu  interalvéolaire  ou  dans  les  alvéoles  qu’elle  peut  exercer  une* 
action  d’irritation  qui  pourtant,  dans  bien  des  cas,  est  très  peu 
marquée.  Dans  d’autres  cas  on  trouve  autour  de  la  métastase* 
une  zone  de  tissu  pulmonaire  conelensé,  carnilié.  Pour  partie, 
cet  aspect  est  produit  par  une  infiltration  de  cellules  migratrices 
polynucléaires  et  surtout  mononucléaires.  A cejté  des  petits  vais- 
seaux, on  voit  eles  agglomérations  plus  considérables  ele  cellules 
mononucléaires.  En  outre,  les  cellules  du  tissu  interalvéolaire* 
ont  proliféré  et  sont  liypertropbiées.  Dans  ce  tissu,  et  par- 
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fois  lil)i’(*s  dans  l(‘s  alv(*ol(‘S.  on  voil  d(‘  «randos  (‘(dluN'S  d’oi-i- 
^in(‘  nH*sol)lasli((U(‘  ^’oidlcn^s,  lannplit's  d’iiudusions  [die  Staiih- 
ndlen).  En  d(dioi*s  dt‘  ^raïudalions  noir(‘s  d(‘  natur<‘  g^rais- 
S(‘üS(‘  (fixation  au  FUMinning-)  ou  do  la  poussioia*  do  oliarhon,  on 
Irouvo  dans  oos  oolluI(‘s  dos  inass(‘s  d(‘  longs  l)àlonnots  inino(‘S, 
souvtM)!  rdimis  (mi  faisotvuix,  (jui  tantôt  S(‘  ooloront  fortornonl 
(Ml  i*ouj>:(‘,  tant(M  pronnont  un(‘  tidnli*  jaunâtro  (roug-e  do 
Mag’iMita  (‘t  pioro-indig’ooannin.  ) L(‘ur  natuia»  rost(‘  obscun^.  on 
jiourrait  jionsiM*  à imo  phagocytoso  dos  tdtMiionls  dlastiijuos  du 
poumon  ou  dos  vaissoaux,  ddtruit  par  lo  oaneor;  on  los 
trouvo  surtout  on  abondanco  dans  dos  nodulos  en  forme  d'in- 
farctus autour  <run(‘  petite  artère  nécrosée. 

A C(')té  do  cotto  réaction  mésodernn(|uo,  on  obsorvo  parfois 
aussi  une  réaction  marqiu'O  do  l'épitliélium  alvéolaire  (|ui  peul 
l’eprondre  son  aspect  eml)ryonnaii*e  : los  alvéoles  sont  tapissées 
par  dos  cellules  cubiques,  (juelqu(‘S-unos  tombées  dans  l'intc'- 
i‘ieur  do  l’alvéole. 

Tout  près  dos  bourgeons  cancéreux  on  obsorvo  une  dégéiu'- 
resconco  des  cellules  du  poumon.  Elb‘s  sont  énormément  gon- 
llées,  vacuolisées.  leurs  noyaux  iu‘  s(‘  colorent  plus;  l'épitlu'- 
lium  et  le  tissu  conjonctif  semblent  réagir  de  la  meme  façon.  C(\s 
cellules  bydropiques  se  ti*ouvent  parfois  (Mitoui*ées  de  tissu  can- 
céreux ; à la  lin  elles  disparaissent,  sans  (ju’on  puisse  indi({iuM‘ 
comment;  probablement  rinliltration  mononucléaire,  qui  se 
trouve  autour,  joue  un  lAle  dans  ce  processus. 

Ce  (juo  nous  avons  décrit  coiunu'  une  réaction  de  voisinage* 
(\st  peut-otre  en  partie  une  réaction  pliagocytaire  (jui  fait  dispa- 
raître les  tissus  modifiés  par  le  cancer. 

Dans  ces  poumons,  on  trouve  encore  parfois,  mais  assez 
i-arement,  des  nodules  pulmonaires,  ditférents  de  ceux  que  nous 
avons  décrits.  Nous  l(‘s  avons  vus.  principalement  dans  un  cas. 
on  il  n’v  avait  pas  de  métastas(‘s  ordinaires.  ([uoi({ue  la  souris 
soit  morte  à un  stade  assez  avancé  de  la  maladie. 

Dans  ces  poumons,  il  y avait  b à b petits  nodules,  dont  les 
plus  gros  avaient  la  grosseur  d'un  grain  de  cliènevis.  Les  memes 
nodules  ont  été  vus  dans  d'autres  cas,  où  une  coloration  moins 
l)ien  réussie  n'a  pas  permis  de  faire  un  diagnostic  certain. 

Ce  (jui  frappe  l’œil  tout  d'abord,  c’est  que  la  structure  pulmo- 
naire est  conservée  dans  ces  petits  nodules.  Oji  voit  de  petites 
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cavités  un  peu  irrégulières,  l)or(lées  (ruiu*  eouclu‘-  de  cellules 
cubiques,  voluniiueuses;  ces  cavités  sont  séparées  les  unes  des 
autres  par  des  cloisons  de  tissu  conjonctil',  dans  les(juelles  soûl 
logés  des  capillaires.  Connue  diniensioiis  et  coiuine  forrue,  l(‘s 
cavités  correspondent  aux  alvéoles  puliuouaires,  et  les  cloisons 
sont  (W’iderumeut  le  tissu  iuteralvéolair(‘  qui,  à la  périplua’ii* 
du  nodule,  se  continue  dans  le  tissu  iuteralvéolaire  normal. 

r^e  dessin  (pl.  Yil,  lig.  3)  montre  mieux  que  toute  explication 
la  structure  nettement  alvéolair(‘,  d(‘  ces  nodules,  (.es  alvéobvs 
ne  moiitrenl  aucune  i*essemblauce  avec  les  tubes  de  la  tumeur 
initiale  (pl.  V,  lig.  2);  les  cellules  semblent  aj)parteuir  à un  toul 
autre  type  ; il  s(Mnblt‘  bien  (ju'il  s’agisse*,  ici  de  cellules  propres 
du  poumon,  d’im  adénome  pulmouaii'e  d’origine  alvéolaire. 

Ces  nodub's  S(‘  dév(*loppeut  près  d'uin*  iuliltratiou  mononu- 
cléaire qui,  très  souvent,  suit  les  vaisseaux  d’un  calibre  moyeu. 
1^’épitliélium,  dans  les  alvéoles  avoisinantes,  pi’end  l'aspecl 
cubique  et  semble*  prolifère*!*.  On  ne*  sait  pas  au  juste  si  ou  a 
atfaire  à des  alvéole*s  préexistantes  e)u  à des  alvéoles  néoformée*.s  ; 
le  tassement  de*s  cellules  à la  périphérie*  du  noelule  semble* 
iudi(|ue*r  que  le  demie*!*  processus  e*st  le*  vrai;  nous  n’avons  pas 
trouve*  de*  cellule*s  en  karyokinèse;  dans  e*e‘s  nodules. 

Dans  ejue*lque*s  e*as,  ce*s  nodule*s  sont  accolés  à une  petile* 
bronche,  de*  telle*  faeaui  epiei  re*pitbedium  de*  la  bronche*  j)araîl 
elonner  naissance*  (à  ce‘s  alvéole*s  (pl.  V,  lig.  0).  Dans  la  lumière* 
de  e*es  petites  bronches  (en  baul,  sur  la  jebotograpbie),  e)n  ve)il 
parfois  de*s  corps  fe)rle*me*nt  colorés.-  sans  structure*  définie  et 
el’eu’igine*  inconnue*. 

Au  centre*  des  plus  grands  nodules,  les  e‘e*llule*s  soûl  souve*ul 
e*n  dégénére*sce*u(*e*  g]*aisseuse*. 

L’explication  de  ces  iioelules  e*st  très  difficile*. 

Il  ne  semble*  guère  possible  ejii’oii  ait  affaire*  à des  cellule*s 
de  la  tumeur  initiale*  ; l'aspect  histologiejue  est  troj)  dilféreni 
pour  (ju'on  j)uisse  admettre*  une  transformation  de  ce  genre,  il 
paraît  bien  eju'il  s’agisse  de  cellule*s  propres  du  poumon,  de* 
l’épitliélium  alvéolaire*  me'*me*,  ejui  gonfle  et  prolifère  pour  se)u 
propre*  e*ompte. 

IJ (uialocjie  de  ces  nodules,  au  point  de  rue  )norpholofflrjue, 
avec  les  nodules  pulmonaires  dans  la  clavelée,,  décrits  par 
M.  Borrel,  est  très  grande. 
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(Jiicl  l'apporl  loriii(‘  dti  iioduh^  a-l-(dl(‘  avec  l(‘  caïuaM  ? 

D’ahonL  nous  avons  ossayd  d(‘  nous  l’(‘Xpli(jU(M‘  ooinnu*  um* 
h'sioîi  lrouv(a‘.  |)ai*  hasard,  clu'z  uno  souris  (*anc(M'eus(‘.  (‘I  pro- 
duil(‘  par  inn*  raust*  (jiudcoïKjue,  sans  ladalion  av(‘C  lu  cancer. 

Alais  nous  avons  vu  dos  lésions  do  inoino  ordn*  dans  d'aulros 
cas  do  la  iiionio  fornu'  do  cancor  clioz  la  soui  is.  hion  (jiu*  moins 
pur(*s  ol  moins  lacilos  à diagnoslicjuor. 

H]n  outro,  dans  un  autre  cancoi*  d(‘  la  souris,  celui  (h‘ 
M.  J(‘nson,  nous  avons  trouve  un  cas  pr(‘S(juo  idonti(jin‘,  (pie 
nous  décrirons  plus  tard. 

Enfin,  chez  un  chien  mort  de  cancer,  où  il  y avait  de  noni- 
hreux  nodules  dans  les  poumons,  M.  Borrel  a vu  la  meme 
structure  alvéolaire  indubitable  dans  tous  ces  nodules. 

Tout  cela  semble  montrer  qu’il  ne  s'agit  point  d'un  hasard, 
mais  qu’il  faut  bienattribuer  au  cancer,  existant  sous  la  peau,  un 
i-ole  dans  la  formation  de  ces  nouvelles  tumeurs  pulmonaires. 

Une  question  importante  se  pose  : Peut-on  avoir  une  « méta- 
stase ))  cCun  cancer  sans  transport  de  cellules  cancéreuses  ? 

Dans  le  cas  des  épitbélioses,  et  de  la  clavelée  en  particulier, 
il  est  de  toute  évidence  (jiie  le  virus  peut  gagner  seul  le  poumon 
(d  là,  faire  proliférer  les  cellules  du  poumon  même.  On  constate 
facilement,  dans  la  clavelée,  la  formation  de  ces  adénomes 
pulmonaires,  et  M.  BorreT , dans  une  note  à la  Société  de  Biologie, 
18  janvier  1902,  a appelé  l'attention  sur  la  ressemblance  du  pro- 
cessus claveleux  avec  les  processus  cancéreux.  Peu  de  jours 
après,  1er  février  1902,  M.  Bosc"  a décrit  aussi  les  lésions  cla- 
veleuses  du  pounion,  dues  à la  prolifération  des  épitliéliurns 
bronchiques. 

La  structure  des  nodules  pulmonaires  (b‘  la  souris  montre 
peut-être  qu’il  peut  exister  des  formes  cancéreuses  intermé- 
diaires, des  stades  de  transition  entre  les  .épitbélioses  et  les 
épitbéliomas. 

Inclus  tons  eel  lu  la  it  'es . 

Souvent  on  trouve,  dans  les  cellules  de  ces  tumeurs,  des 
inclusions  qui,  au  point  de  vue  morphologique,  semblent  se 
distinguer  des  formes  décrites  dans  le  cancer  humain. 

1.  Borel,  Comptes  rendus  Société  de  Biologie,  18  janvier  1902. 

2.  Bosc,  Ibidem,  1"  février  1902. 
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M.  JioiToL  \v  prcMiiier,  les  a <l(‘erit(‘s  (T  dessinées;  il  en  a 
disting’in'  2 formes  : 

((  11  s’ag’it  tantôt  de  corps  très  chroniatiqin‘S.  petits,  irrég’Lili(‘rs, 
tant(')t  de  masses  ladativement  grosst's  (d  à R jji),  mal  colorées, 
aréolaires,  situées  h coté  du  noyau,  dans  la  portion  du  proto- 
plasma voisine  d(‘  la  lumière  du  tub(‘.  ))  (PL  Ml,  lig’.  4 (*t  d.) 

Ces  d(‘ux  fornu's  d’inclusions  se  trouvent,  dans  la  pluparl 
de  ces  tumeurs,  soit  dans  les  tumeui's  initiab's,  soit  dans  les 
niétastases,  mais  irréj^ulièrement  distribuées.  Elles  sont  nom- 
breuses, surtout  dans  les  tumeurs  où  la  sli*uclurt‘  tubulaire  (‘sl 
.nettenuMit  dessinée. 

r^es  deux  foi*m(‘s  se  laMicontiaad  (Miscnublt*  ; mais  la  petile 
foi'im;  t‘st  la  ])lus  fré({ueide,  (db'  apparaît  comme  une  pcdiit* 
niass(*  ac(‘olée  au  novau  (d  composé(‘  d(‘  tiiu's  pranulatious. 

Si  um*  C(dlub‘  (*n  coidient,  pres(jU(‘  toutes  l(‘s  c(dlub‘s  du 
même  tub(‘  eu  i*(‘nterim‘nt  aussi.  Souvent  plusiimrs  tiib(‘s  voisins 
[)r(‘sent(mt  b‘s  inènu's  inclusions.  U.onnm»  M.  Dorrel  La  décrit, 
en  général,  dans  un  tube,  les  inclusions  prés(Mit(‘nt  la  même 
ap[)arence,  mais  on  peut  aussi  trouv(*r  b‘S  deux  foi*im^s  dans  le 
inéim*  tube.  Ce  lait  ihmkI  (b'jà  probabb‘  ({ue  ces  deux  forun‘s 
d'inclusious  ont  la  ménu*  oidgine  ; or,  (mi  r(‘alit(L  de  nond)r(mses 
ligures  inttuanédiaires  ne  laisscmt  aucun  doute  <à  cet  égai*d. 

Que  sont  c(‘s  inclusions? 

M.  Borrel  fait  remarquer  ([ue  ((  grossièiaunent,  ces  inclusions 
ressemblent  aux  inclusions  décrit(‘S  dans  b‘s  bronches  de  la 
pustule  claveleus(‘;  dans  ce  cas,  il  s’agirait  de  fragments  (b* 
leucocytes  ou  de  leucocytes  enti(‘rs,  ayaid  pénétré  dans  les 
cellules. 

((  On  pourrait  aussi  penser  à quebjue  moditication  du  proto- 
plasma de  la  cellule,  en  rapport  avec  (b*s  phénomènes  de 
sécrétion.  » 

Eidin,  on  pourrait  leur  attribuer  une  oidgine  parasitaire.  La 
forme  variable  sans  « stades  ))  délinis  de  ces  inclusions  ne 
semble  point  plaider  en  faveur  d’un  parasite.  Peut-être  s’agit-il 
d’une  dégénérescence  de  quelque  partie  de  la  cellule  commandée 
par  la  présence  de  quelque  virus  que  nous  ne  savons  pas  voir  L 

1.  M.  Borrel  a sif^nalé  récciiuiient  la  présencM',  dans  les  tumeurs  du  moliuscum 
i'ontagiosum,  d’éléments  très  petits  mis  en  évidence  en  grand  nombre  sur  les 
lyottis  de  tununirs,  par  la  méthode  de  coloration  des  cils,  et  f[ui  pourraient  i)eul- 
•étre  être  contenus  dans  les  cellules  épithéliales  mêmes  de  la  tumeur. 
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Il  y a (*iK*()r(‘  un  .‘i®  jiTouju'  (rinclusioiis  dans  ces  Uinieurs. 
(1(‘  sont  d(‘s  coi'ps  ordinairanuMil  ])lus  jiros  (jii(‘  (‘(‘ux  (|U(‘  nous 
VfMions  d(*  (l(‘crir(‘  cL  lo  j)Ius  souvent.  foilonunD  (*oJor(‘S.  Ordi- 
naircMiuMit,  ils  ont  ]'as})ecl  d'un  IjIoc  de  (‘hroinaliru'.  Jo«’d  dans 
unt‘  ('ncoclu'  du  noyau  d(‘  la  (adlulc  (‘anc(‘r(‘us(‘ ; J(‘S  ^i‘aud(‘s 
roi‘nu‘s  sont  entoui‘(‘(‘s  d’un  lialo  clair,  coininc  si  (dlos  ctaicuit 
logeas  dans  une  vacuole.  Oiudcjuclois.  (‘(‘  bloc  cln*oinati(jLU‘  (‘St 
«“iitourc*  d'uno  substanc(‘  moins  colorcc.  connn(‘ du  protoplasma  ; 
dans  (jmdqucs  cas.  on  voit  des  inclusions  de  ce  ^enre  constitmb's 
par  une  cellule  entière,  incluse  dans  le  ])i-olo])lasma  de  la 
cellule  cancéreuse. 

Ces  inclusions  se  voient  dans  toutes  b's  tumeurs  épithéliales 
d(‘  la  souris,  surtout  dans  le  cancer  de  M.  Jens(‘n.  (jue  nous 
allons  déci-ire  dans  b‘  cours  de  C(*  travail,  il  s'agit  évideimmmt 
d(*.. leucocytes,  (jui  ont  pénétré  dans  b‘s  cidlules  cancanamses. 

Un  sait,  depuis  long't(‘mj)S.  (ju'on  peut  trouver  des  leuco- 
cytes dans  les  cellules  cancéreuses.  Nous  voulons  attirer 
l’attention  sur  bas  modilications  que  subissent  b‘s  leucocyttas 
<lans  l'intérieur  d(*s  cadlules  épitliéliab'S. 

En  étudiant  la  pénétration  leucocytaiia*  dans  les  cellules  can- 
(‘(b'euses.  on  a l'impiaassion  (jue  le  leucocyte  immigré  meurt' 
très  vite  au  sein  de  la  cellule.  Logé  <lans  une  vacuole  du  j)roto- 
j)lasma,  et  «lans  une  encoche  du  noyau  de  la  c(dlule  cancéreuse, 
le  leucocyte  montre  des  sig’mas  d'altération  du  noyau  : celui-ci 
j)erd  son  réseau  chromatique  et  prend  une  coloration  dill'use. 
plus  foncé(‘  qu'à  l'ordinaiia^  ; souvent  il  se  fraginente  en  plu- 
sieurs petites  boules  cbromati(|ues.  Le  protoplasma  reste  clair, 
sans  g^ranulations  ; peu  à peu.  il  disparaît.  La  vacuole  se  rétrécit 
autour  des  restes  cliromaticjues  du  noyau,  qui  tantôt  gardent 
leur  coloration  foncée,  tantôt  se  colorent  plus  faiblement  avec 
métacbroniasie.  Par  exemple,  ils  paraissent  jaunâtres  avec  la 
coloration  ordinaire  (rougre  de  Magenta.  — picro-indig’o-carmin). 
(A‘tt(‘  dernière  übs(‘rvation  se  voit  surtout  là  où  la  ebromatim* 
s’est  divisée  en  plusieurs  petites  boules;  on  a alors  des  ligures 
(jui  rappellent  les  inclusions  grosses  et  mal  colorées  (|ue  nous 
avons  étudiées  plus  haut.  (PI.  Vil,  fig'.  4 et  5.) 

Dans  les  tumeurs  de  M.  Jcuisen,  ce  processus,  qui  fait  penser 
à une  dig^estion  intracellulaire,  soit  due  à la  cellule  cancéreuse, 
soit  due  à une  autodigestion  par  les  ferments  du  leucocyte 
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iiKMno,  ne  peut  pas  èlrc*  suivi  ))lus  loin,  à eause  (ruiu'  lU'ci’osc* 
pr(‘(*oe(‘  (les  eellules  (*ane(‘r(‘us(‘s. 

Dans  h‘S  tunnuirs  du  1y|)e  (l(‘  Paris.  iumtosc*  n'a  j)as 

lieu;  et  la  ti'anst'onnalion  — ou  la  (liii(‘slion  — (l(‘s  l•(‘sl(‘s  l(‘uco- 
(‘vlaires  pt'ut  se  poursuivi't'  pt'udanl  lon^pMiips.  Dans  eelL' 
tonne,  la  péiu'dration  l<‘ueo(*ylaii*{‘  esl  lasuieoup  moins  ahon- 
(lanl(‘  (d.  j)our  (‘(‘ttc*  raison.  |)lus  dillirih^  <à  ('ludic'i-.  Il  s(‘inl)l(5 
(jU(‘  l(‘S  i‘(‘Sl(‘S  eln‘oniali(pi(‘S  S(‘  i‘(d r(‘eissenl  p(*u  (à  jumi  sans  ('“lr(* 
(oui  à faii  dissous,  (d  il  (‘sl  j)i‘ol)al)l(‘  (|U(‘  l(‘S  imdusions  de  pidih^ 
iailh*,  d(dn  ii(\s  ])ar  AI.  Dorrcd.  (a)rr(‘spond('nl  aux  d(‘rni('rs  slad(‘s 
d(‘  dii;'(‘slion  iidi'aiadlulaiia*  d(‘s  l(‘U(‘ocvles.  Les  imdusions  plus 
•ii'osses  (d  moins  eoloi‘(d‘s  d(‘  Al.  Doriad  l•(‘pr(‘sen^el•aieni  un 
slad(‘  moins  avance'  du  iikmik'  proc('ssus. 

Alais  il  (‘st  aussi  possibh'  (ju'à  (*(')!('  des  i•('st('s  Icucocvlairi's. 
on  puisse'  aveeir  aliaiia*  cà  des  ine'lusions  dune'  aulre*  oriiiiiu'. 
maliife*  le'iir  re*sse'ml)lane*e‘  e'iilre*  e'Ile'S.  (Juelepieleeis.  een  ohse'j've' 
dans  la  ineMne'  e*e*llul(‘  un  le'ue*e)e‘yle'  e'ii  ve)i('  de*  d('i;('ned('scem‘(' 
e'i.  en  nie''im'  le'inps.  une'  inclusie)n  de'  pelile  lailb'.  coinim'  le* 
me)nlre'  le'  dessin  (pl.  VII.  Iiii‘.  1-). 

Pe)ui‘(jue)i.  dans  e'e'S  lunieurs.  v a-(-il  une'  pedied l'al ieen  Je'ue'e)- 
e'vtaire'  dans  le's  e-ellule's?  Sans  deeule'  parce'  epu'  le'S  le'ue*e)cvle'S 
V seenl  atiire's  jear  ejue'lepie'  clie)se'  : pe'ul-e''l la'  y veenl-ils  pe)Ui* 
en^leebe'i-  l'aj;e'nl  meerbide'.  b'  virus  su|)pe)se'? 

(a'ite'  pe'mUration  b'ue'ocytaiia'  dans  b'  e*anc('r  eb'  la  seeuris 
e'st  une'  analogie'  eb'  plus  ave'e*  e'e'idaine's  maladie's  int'e'e*! ie'use's. 
e'ii  partie'Lilie']*  ave'e*  ]e*s  e'pii lu'lieese's. 

Aucune'  de*s  forme's  d'iiH'lusie)!!  \ ues  jusepi'ici  n'aule)rise'  à 
l(*s  e*e)nside*ia'r  e'eennne'  aj)])arte'naid  à un  paiaisiie*  d’un  e-ve'b* 
ceennu. 

iviTur.  Kxrriu.MKNTAi.r 

Af.  Dori'el  a montre*  ejne*  e'e'S  tume'urs  soni  ine)culable*s  à 
d’autres  souris;  il  a rebisssi  èi  faire  (>  passages,  à e'ondilion  d’ino- 
culer à chaepie  passage  un  e*e'idain  nombi'e^  d’individus  (|d-|,'D. 
La  pi'oportion  des  inoculations  la'ussie's  ne*  de'passe  pas  I sur*  H). 
Ave'C  cerlaine's  de*  e*e'S  tuim‘ui*s.  inere'ubb's  de  me''im‘  faeam.  ce'lh* 
piopoi’tion  semble  eMi'e*  e'n(*e)i*e‘  plus  faible*  : ce't  edeb  nous  avons 
inocule*  plus  de  3()  soui’is:  sans  i‘(\sulla(. 

La  tuineui*  de*  AL  Ale)i*au.  ejui  s’e*sl  me)nti*eH'  si  facib'ine'ul 
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I ransmissil)!»' ' . s(‘inl)l(‘.  an  point  de  anal()in()-patli()]o‘ii(jin‘. 
apparhMiii-  an  nn'inc  lvp(‘  (pn‘  l(‘s  tnincurs  <!('.  Paris.  Il  faut  donr 
adnn‘tli*(‘  (jn’il  janil  y avoii’  d(‘s  difr<'r(‘nc(‘s  l)i()l()^i(jnos  onlrr 
<•(‘8  tiniKMirs.  (jLii  s(‘  r(*ss(*nd)l(‘nl  tant  au  point  do  vue  anatoino- 
patholo”  icpio. 

L«vs  tnnnuirs  inocnl(‘(‘s  s(‘  (•oinj)ort(Md  loujonrs  coinnn'  des 
ij:r(‘ll’<*s  de  celluhvs  caiKMM’fuisc'S.  Onand  on  dliiniin*  los  (Mdhili'.s 
[)ar  un  inoyon  (pudcoiKpn*.  1(‘S  inoculations  in*  doniKuit  g('n<M*alc- 
nuMit  ri('n.  L'im])oitanit'  (picstion  d(‘  savoir  si  l inoculation 
sans  int(‘rvcntion  d(*s  (-(dlulcs  canccnuiscs  peut  donner  le 
eaiKun*  rt‘ste  eneor(‘  ouvert(‘. 

Pourtant,  nous  tenions  à signaler  ici.  sous  toul(‘S  r('S(‘i*v(‘s. 
un  cas  uni(jue  dont  nous  ne  nous  permettons  })as  de  tirer  des 
eonelusions. 

Séduit  ])ar  la  comparaison  int('r(*ssani(‘  de  M.  l3oi*r(“l.  enti‘e 
la  clavelé(‘  et  les  (*anc(‘rs.  nous  avons  clieirln'  le  virus  dans 
une  (unulsion  de  tuimmi'.  liltri'e  sur  i^erkefeld. 

(iOnnne  le  A’irus  camM'reux  supposé  séinble  aAoir  um*  spéci- 
lieité  manjuée.  non  pas  S(‘uleinent  pour  les  cellules  épithéliales 
en  général,  mais  iiiéine  pour  une  seule  espèce  d(*  ces  cellules, 
il  faut  essayer  d'introduire  le  virus  dans  des  cellul(‘s  identi(jues 
a celles  (jui  ont  donné  naissance  à la  tumeur  ; pour  cette  fornu' 
probablement,  les  cellub'S  glandulaires  de  la  inainelle. 

Il  semble  (|ue  l'infection  naturelle  se  fait  quelquefois  de 
préférence  pendant  l'allaiteinent. 

Coiifonnénieiit  à ces  données,  nous  avons  inoculé  (le  lo  juillet  1904).  dans  les 
mamelles,  7 souris  nourrices.  L’inoculation  était  faite  par  le  mamelon  avec  une 
émulsion  de  tumeur  fraîche  type  de  Paris,  filtrée  d’abord  sur  papier,  puis  sur 
bougie  Berkefeld.  Chaque  souris  a reçu  1 c.  c.  du  filtrat.  Les  jours  suivants, 
la  petite  opération  n’a  été  suivie  d’aucune  réaction;  quelques  mamelons  seu- 
lement présentaient  des  traces  d’épanchement  sanguin.  Les  souris  ont  toutes 
continué  à allaiter.  1 souris  est  morte,  8 jours  après,  avec  tous  ses  petits,  par 
suite  d’une  diarrhée  infectieuse.  15  jours  après  rinoculation,  une  autre 
souris  est  devenue  malade  avec  diarrhée;  elle  a été  isolée  des  autres  et  a 
cessé  d’allaiter.  Elle  est  restée  malade  depuis  lors,  les  poils  hérissés,  para- 
sités, la  marche  un  peu  chancelante.  Environ  4 semaines  après  l’inoculation, 
nous  avons  remarqué  un  petit  nodule  du  coté  gauche  de  la  vulve  de  cette 

1.  Il  faut  so  deiiiander  si  les  cas  tardd’s  de  M,  Morau  ne  sont  pas  autre  chose 
que  (les  cas  positifs  d’inoculation,  peut-être  des  cas  spontanés,  par  suite  d’une 
infection  naturelle  dans  les  cages. 
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souris,  à 0-8  iiiillimclres  sur  )o  cùlé  cl  en  avant  ; il  auginontait  lontonienl  ; 
iiprès  2 semaines,  il  était  i;ros  coinine  un  [telil  pois,  situé  sous  la  peau  et 
mobile  avee  eelle-ei.  11  n’était  j)as  possible  de  constater  un  ra[)port  avec  un(‘ 
mamelle,  vu  l’état  atrophitpie  de  ces  organes. 

La  souris  mourait  le  15  septembre,  2 mois  après  l’inoculation,  et  1 mois 
après  l'aptjarition  du  nodule  qui,  maintenant,  était  gros  comme  un  baricol. 

A l'aidopsii*.  le  nodule  préseidait  tous  les  caractères  d’une  tumeur  typ(‘ 
de  Paris;  il  était  un  peu  adliéreid  à la  peau,  sans  qu’on  puisse  constater  de 
relations  certaines  avec  une  des  mamelles.  La  coiqte  olTrait  l'aspect  uniror- 
mément  gris  rose  d’une  tumeur  de  Paris. 

L'examen  microscoi)i(pie  monira  une  tumeur  é|)itbéliale.  composée  <le 
petits  tubes.  t;ud(M  de  type  glandulaire,  taulcl  pleins,  dans  des  mailles  con- 
jonctives très  làcbes.  A’oiis  espérons  (pi(‘  la  pbotograjjbie  (pl.  V,  pbot.  5) 
donnera  une  iiiq)ression  d(‘  la  structure  de  cette  tmm'ui*. 

Le  lot  de  souris  ([ui  a sei*vi  à l'inoculation  n'a  jamais  passé  par  les  cag(  s 
de  M.  Porrel.  ce  (pii  pourrait  l'aiiT  penser  à une  infection,  mais  provenait 
directement  du  fournisseur,  cbez  kajiiel  il  n’y  a jamais  eu  de  cancer  sur  b's 
souris,  mais  ipii  aussi.  — il  faut  b‘  dire'.  — aebète  des  souris  dans  tout 
Paris. 

Le  liltrat  sur  Rerkefeld  contenait-il  b*  virus?  (lelui-ci,  iidrodiiil  dans  la 
mamelle  au  moment  de  l’allaitement,  (diez  une  souris  alfaiblii'  par  la 
maladie,  a-t-il  pu  amener  b'  dévelojqjement  d’une  tumeur? 

Ou  s'agit-il  simplement  d’une  tumeur  spontanée  ipii  aurait,  par  hasard, 
conmnmcé  à se  dévcdoiiper.  juste  4 semaines  après  l’inoculation?  Le  si'rait  le 
seul  cas  s})ontané  parmi  jilus  de  500  souris,  durant  les  10  mois  pendant  les(juels 
nous  avons  étudié  cette  tumeur. 

Nous  avons  i*épété  cette  ex[)érience,  une  autre  fois,  et.  malbeureusement. 
toutes  les  souris  inoculées  oïd  succombé  (juebpies  jours  ajirès  l'inoculalion. 
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M.  1(‘  profo.ssoui*  JonstMi.  à a (mi  rohlip^eancc  (l(‘ 

iiKdtro  à ma  disposition  um*  dt'  cos  liiimmrs  ran(*(‘i‘ous(‘S  (pii 
oui  td(‘  rohjid  de  ses  lavlles  rt‘(*h(*i*(dies.  .\v  [v  pi*i(‘  d’agrcuM*  im's 
plus  siiu*(‘i*(‘s  j’emereiemenls. 

(adl(‘  lüimmr  dill‘èr(‘  (mi  plusieurs  points  d(‘  la  lunieur  d(‘ 
Uaris.  On  voit  di'jà  à Eonl  nu  sur  la  eoup(‘  un(‘  slruetui'e  sp(a*ial(‘ 
(jui  ptuanel  de  la  reconnailr(‘  tout  de  suite.  Sur  un  fond  grisàlri^ 
ou  gris  rougeàln‘  stolessinent  des  ladies  ou  d(‘s  Iraim'es  blanches 
irradiant  du  centia^  de  la  lumeur  dans  toutes  l(‘S  directions: 
uarfois  c(dte  structun^  radi(u‘  raj)p{dh‘  la  forme  d’un  (^auitail. 
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(ici  as|)ccl  est  loiil  (I ill'cfi'iil  <l(*  celui  <l(‘  la  Imncur  de  Paris  (jui. 
à la  c()ii|)c.  (‘sl  liomopMH'  (*l  d<*  (‘ouhnir  j»i-is  i-ou‘i’<‘àl n'.  (i(‘s 
ll■ainc(^s  l)laiiclH‘s  c()i-rcs|)Oii(l<‘iit  à <l(‘s  c(miIi*(‘S  nc(*roli(|ii(‘s  des 
l)()iiri»(‘()iis  eaneer(‘u\ : elles  S(‘  v()i(*nl  d(‘  prélereiKa*  dans. les 
ImiKMirs  lin  |)(‘ii  anei(*nn(‘s. 

.MieroseopiijiKMiKMil.  la  sirneinri'  ni'  dilï'èn*  pas  moins,  [..es 
(‘liMiienls  <‘j)illi(diaii\'  s('  presiMiliml  sons  Fornie  d('  <iros  l)onr- 
i:(‘ons.  dont  les  eidliiles  si'inhlent  vagneiniMil  être  ranjri'cs  aiiloin* 
d'un  (‘(‘nlri*. 

(Jindijind'ois  on  obsi'rvi'  aussi  dans  rinliu-ieur  du  l)Our^'’(‘on 
un  ^üroupi'UHuit  de*  (*(dlul(‘S  (‘sijuissi*  par  d(‘  petits  amas  enln* 
l(‘S(juels  on  pimt  voir  (|U(‘l(jU(‘S  lilirilles  eon jonel  ives  et  di's  globules 
sanguins:  mais  jamais  on  n*obs(‘rv(‘  di*s  tubivs  g'iandulaircs  ou 
(b's  eylindri's  jileins  netlmnenl  sépari's  comme  dans  l(‘  lypi* 
de  Paris.  Tandis  (jm*  dans  ci'  dernier  typivb'  lubi'  ou  b‘  cylindre 
sembbuil  ètri'  les  ('denumts  di‘  la  tumeur,  dans  la  tuimmr  de 
.M.  .b'iisen  c'(‘st  b‘  gros  bourgi'on  épitbidial. 

Le  tissu  conjonctif  forme  d(‘S  cloisons  entia*  l(‘S  bourgeons 
canc(d-(‘ux.  lui  gemu-al  un  piui  plus  c'jiaissi's  (|ue  dans  le  ly[)e  de 
ibij-is. 

Au  microscopi'.  la  m'crosi^  jirid-oci*  predomini'  aussi  et 
doiim*  I asj)ecl  le  plus  caracliu'istiijm' ; ci'lte  rndu'ose  est  di'jcà 
prononcid'.  dès  le  début,  dans  l(‘s  lunu'urs  de  8 à 10  jours. 

Au  ceniri'  du  bourgeon  on  voit  un  coimmmci'inenl  d(‘  di'sa- 
gri'gation  des  cidliib's.  pi'écidbM'  par  rajjparilion  de  nombriuises 
inclusions.  Lue  di'gém'rc'sccuici'  graiss(‘us(‘  du  protoplasma  (‘sl 
paid'ois  la  juaMiiière  lésion  (ju'on  (d)serv(‘  dans  les  ccdlub's. 
l^uis.  le  noyau  perd  son  ndsiuui  ebromat iipu'.  pri'iid  um‘  colo- 
ration dilfiisi'  (*l  plus  foncéi'  ijii'à  rordinairi*;  ensuiti*  il  m*  si* 
colon*  plus.  I^a  ci'Ilub*  resti*  encore  (juebjiu*  lem])s  ti'lle  (juelb*. 
souvi'iit  r(‘mplie  di*  g ranules  graissi'ux.  mais  à «la  lin  la  di'sag  ré- 
galion  est  com|)lèle(‘t  on  m*  A oil  (jii  um*  massi*  de*  didjris.  colon's 
par  les  coiib'iirs  capables  di*  t(*indre  b*  protoplasma  (d  remplis- 
sant b*  ci'iiln*  du  bourg'(*on  (‘pilludial. 

(i(*tl(‘  lU'crosc*  ci'utrale  du  boui'g(*on  se  propage  ass(*z  viti* 
vi'rs  la  pi'ripbidie.  ib*  sorte  (jm*  dans  b*s  lum(*urs  un  p(*u 
ancii‘nn(‘s.  on  m*  voit  dans  Ix'aucoiip  (b*  bourgo'ons  (ju'um* 
concile  mince  de*  (U'Ilules  A’ivanli's.  J^lus  lard,  la  nécrosi*  peut 
s éti'iuln*  au  tissu  conjonctif  (jui  subit  b*s  mém(*s  modilications  : 
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les  cellules  s(*  cliarg’ent  de  granules  graisseux  ; les  fihres  con- 
joMclives  perd(‘ul  la  structure  fibrillaire  et  preiiiieut  un  aspect 
coagulé,  homogène. 

C(‘tt(‘  nécrose  en  bloc  (l(‘s  bourgeons  épithéliaux  et  du  tissu 
conjonctif  rappelle  la  nécrose  qu’on  trouve  au  centre'  des  tuineui's 
anciennes  du  type  de*  Paris  : coinnu'  pour  celle-ci,  il  est  probabb* 
(ju'elb'  est  due  à une  gène  de  la  circulation.  Mais  la  nécrose 
dans  les  bourgeons  m‘  se'inble  pas  avoir  cette  origine*;  (‘lie  se 
trouve  conslannne'iil  dans  les  bourgeons  cancéreux  arrivés  à un 
(‘(‘rtain  développenu'nt  e*t  semble  être*  un  stade*  d’évolution  de*  c(*s 
C(*llules.  de  niéine  façon  (pie  la  transformation  en  sipiames  épid(*r- 
mi(pn*s  est  b*  stade  terminal  des  tunu'urs  cà  cellub's  du  typ(‘  mal- 
j>igln(*n. 

Dans  les  c(*llul(*s  voisiiu's  d(*  la  partie*  nécrotiepie,  lie  surtoul 
où  la  mù’rose*  ('st  au  début,  il  existe*  de*  nombr(*use*s  inclusions 
cellulaire's,  ayant  l'aspect  de  gros  corps,  coloi'és  plus  ou  moins 
fortement  par  l(*s  coub'urs  micléair(*s.  souvent  avec  métaebro- 
masie*.  logés  dans  une*  e*nco(‘be*  du  novau  e*t  souvent  enloui’e's 
d’un  halo  clair  comme*  d’une*  vacuobî  (pl.  N III,  lig.  d,  4,  bj. 

.M.  Je*nse*n  a dée'rit  e*t  photogi*apbié  ce*s  inclusions,  il  éme‘t 
comme*  étant  la  plus  pi’obable*  l'hypolbèse*  eju'il  s’agit  tanteM  de* 
glol)ule*s  rouge'S  intrac(*llulair(‘s,  tante')!  d'une*  sécrétion  intrace*!- 
lulaire*  ou  d’une*  de'géneM’escence*  colloïde*. 

(a*s  inclusions  rappe*lle*nt  be*auc()up  la  d®  foi’ine*  d’inclusions 
dé(‘rite*  élans  le*  type*  de*  Paris  e*t  e*lle*s  sembl(*nt  avoir  la  m('*me* 
origine*  : ce  sont  el(*s  l(*ucocyte*s  epii  ont  pénedré  dans  les  ce*llule*s 
canced‘(*us(*s  e‘t  epii  v me*urent  en  v subissant  des  pi*ocessus  de* 
karyolyse*  e*t  de*  dissolution.  En  réalited  on  voit  souvent  el(*s 
formes  dont  l'origine  b'ucocvtaire  (*st  de*  toute*  évielence*.  e't  la 
plujiart  s’e'xpliepu'ut  tout  nature*lle*m(*nt  comme*  el(*rivanl  d’un 
noyau  (*n  karvolvse*. 

Aussi,  le*s  foruK's  ded’i'ites  par*  M.  de'usen  comme*  étant  el(*s 
globub's  rouges  peuvent  e'*tre  expli(pn*e*s  de  cette*  faejon  ; tà  priori,  il 
e'st  elifticile  de  comprendre  comment  b's  globub's  rouge*s  peuve'ul 
avoir  pénétré  dans  les  cellules  épithéliales  epii.  e*n  général,  ne* 
s(*mble‘nt  pas  e'uglober  de*s  corps  immobiles. 

Mais,  comme*  nous  l’avons  dit  poni*  le*  type*  de  Paris,  il  e‘st 
possible*  epi'il  y ait  autre  chose*  à ceïté  des  leucocytes;  le  demie*!* 
mot  n’est  p(*ut-('*tre  pas  dit  sur  ces  inclusions. 
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AI.  Jonscii  (jii'il  ii’a  pas  vu  <1(‘  nuHastasos  dans. 

I(‘  canc(‘r  (ju'il  a dliuliu.  ((  Les  ^anglious  corn'spondaiits  sou! 
assez  souvent  tuiiidliés;  dans  un  eas  soiihunent  il  y avait  des 
modifications  (jui  ])Oui-i'ai(‘nl  indiquer  une  uudastase;  mallieu- 
r(‘US(Mn(‘nt  ces  ganglions  n’ont  pas  été  (‘xamin(\s  microscopique- 
ment. Les  métastas(‘s  n'ont  pas  été  observ(‘es  dans  les  organ(‘s. 
iut(‘rnes.  )) 

AI.  J(*ns<‘n  sendd(‘  même  craindi*e  (jue  l'al)sence  de  imda- 
slases  dans  cedte  forme  puisse  fair(‘  ol)j(‘cter  (ju'on  n'a  pas 
atfair(‘  à un  vrai  canc(‘r. 

En  (‘xaminant  systématiquement  sur  d(‘S  coupes  en  série  les 
organes  internes  dans  tous  les  cas  qui  ont  évolué  jusqu'à  la 
cachexie  et  causé  la  mort  de  ranimai,  nous  avons  constaté,  au 
contraire,  que  les  nudastases  sont  pour  ainsi  dire  la  règle  dans 
la  maladie  avancée.  Elles  semblent  se  faire  de  préférence  par 
la  voie  sanguine.  Sur  b souris  très  cachectiques  nous  avons 
trouvé  b fois  des  métastases  pulmonaires.  Dans  les  cas  où  la 
souris  a été  sacrifiée  à un  stade  moins  avancé  de  la  tumeur,  nous- 
les  avons  cbercbé(‘S  en  vain;  ce  qui  semble  prouver  que  la 
métastase,  dans  cette  forme,  est  un  phénomène  assez  tardif.  Dans 
3 de  ces  cas  les  nodules  pulmonaires  étaient  visibles  à l'œil  nu, 
|)i-oéminant  à la  surface  des  poumons. 

Dien  (jue  les  ganglions  soient  souvent  hypertrophiés,  nous 
n’avons  pas  encore  vu  de  métastase  ganglionnaire.  Une  fois, 
après  une  inoculation  intrapéritonéale,  nous  avons  pu  observer 
«les  métastases  dans  le  pancréas,  probablement  par  les  voies- 
lympbati(|U(‘S. 

Un  cas  nous  montre  avec  «Aidence  la  voie  que  suit  la 
métastase.  La  tumeur  principale  étant  située  à l’c'paule  droite, 
la  veine  cave  supérieure  a été  trouvée  remplie  et  distendue  par 
des  masses  cancéreuses  bourgeonnantes  (pl.  YllL  fig.  1) 
(jui  s’étendaient  vers  le  centre  jusqu’au  cœur,  où  b*  dernier 
prolongement  flottait  libre  dans  la  lumière  de  l’oreillettf*  droite 
(pl.  Yl,  pbot.  5 et  b).  Yers  la  périphérie,  la  masse  cancé- 
reuse continuait  «lans  deux  veines  de  plus  petit  calibia* 
<pl.  YI,  pbot.  2j,  d’après  toute  vraisemblance,  la  veine  sous-cla- 
vière et  la  veim‘ jugulaire.  Dans  une  «le  ces  veines,  les  bourgeons^ 
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('jiiioéiMMJX  S(‘  sont  ])rol)aI)leinont  <l(^'(‘lopp(‘S  dans  le  s(‘ns  centi  i- 
La  j)Iioto^rapln’o  8 fpl.  VI)  niontro  les  branches  de  l’artèr<‘. 
jniltnonaire,  I)oun‘ees  aussi  de  tissu  cancéreux. 

Les  fn(dastas(‘spuIinonair(‘Spr(‘S(‘nl(‘nt  les  apparencesdécrit(‘s 
<à  propos  du  iyp(‘  d(‘  Paris. 

La  nudastas(‘  coinnience  coinnn*  un(‘  (unholic»  d(‘  (adlub's 
canc(Ma‘us(‘s  dans  un  vaisseau  du  poumon;  ordinaiiannent  dans 
unvaiss(‘au  d(‘  calihia'  jnoycMi,  <à  cdh*  (Euik^  hronclu'  (pl.  Yl, 
[)hot.  ij,  C(‘  (pii  s(‘inble  prouvm*  (|U(‘  r(Mnl)oli(‘  canc(u*euse  «‘sl 
constilmb' par  un  assez  J2;'rand  amas  d(‘  C(dlul(‘s  v\  non  pas  par 
d(‘S  C(dlul(‘s  isol(M‘s.  I)(‘  même  (jU(‘  dans  ](‘  type  (b‘  Paris,  l(‘s 
c(dlul(*s  canc(u*(‘us(‘s  peuvtml  si*  d(‘veloppei‘  ass(‘z  lon^timijis  sans 
pi'rform*  la  paroi  d(‘s  vaiss(‘aux  : c'(‘sl  l(‘  rdurrr  des  raisseaux 
du  poumon  (pl.  VL  phol.  8). 

Ouand  la  nndaslast*  a juu-lori'  le  vaisscani.  c(*  (piisi*  lait  d'au- 
tant plus  vit(‘  (pt’(dl(‘  sièp(‘  dans  un  vaisstam  d(‘ jilus  jx'tit  calihi'e, 
la  tuimmr  p(‘ut  s(*  r(‘|)andre  dans  l(‘  tissu  inU‘i-alv('olaii*e  comme 
un  vrai  runrrr  nudasfuf upir  du  poiouon.  (‘t  jiriuid  i-apidmmmt 
un  asp(‘ct  identi((m‘  «à  celui  (pn‘  prés(‘nt(‘  la  tmmmr  sous  la  peau. 
(PI.  Vl,ld*<d.'),  nous  montre  d(‘ux  nodul(‘s  de  c(‘  ^enre,  «à  droite.  ) 

l..(*s  bourgeons  (*ancéi‘eux  (pii  s(‘  d(‘V(‘loj)j)ent  lui  (bdiors  (b's 
vaiss('aux  smnblent  parfois  piudbrm-  la  paroi  alviailairi*  (d  p(Mi(‘- 
ir(‘r  dans  l'int(n*i(‘ur  d(‘  Ealv(*ole.  l(‘i  les  bourj^eons  s(‘  moulent 
sui’  l(‘s  parois  (d  tinissiuil  par  lamiplir  l(‘s  al viuiles (pii  appartiim- 
mmt  an  im'mn*  p(dit  l()bub‘  du  jioumon.  Nous  avons  i(‘i  la  métu- 
sfuse  uitru-nlréolnux.  Les  cellul(‘s  (‘pitbéliab‘s  d(‘  l'alvéole  dis- 
paraiss(‘nt,  tandis  (pie  la  (diarp(‘nt(‘  d(‘  tissu  conjomdif  sirnibb^. 
persisttM*  (d  s(‘  nndan^er  av(*c  r(‘nv(dopp(‘ conjomdive  (jui  toujours 
accoinpagiK'  le  bouri^eon  canc(d‘eux,  niéim*  l(o*s(pi  il  croit  libre- 
nnmt  dans  les  Aaiissiviux. 

Nous  avons  trouvi*  dans  b*  tvj)(‘  d(‘  Paris  (b's  no(lub‘S  pulmo- 
nair(*s  (pi’il  nous  a (dé  difticib*  (1(‘  nous  (‘xjiliipnn*  d’apiès  b‘s 
tluMiries  actuelb‘s  sur  l(‘s  métastas(‘s  canc(d*eus(‘s.  Dans  le  canciu* 
(l(‘  ,l(ms(‘n  nous  avons  (mi  la  (dianc(‘  (1(‘  nuicontrin’  un  nodule  d'um* 
structur(‘  smnblabbv 

(dn‘z  un(‘  souia's  morte  av(‘c  um‘  grossi'  tumeur  ulcidée,  on 
voyait  à Ideil  nu  un  nodule  ])ulmonair(‘  d'environ  i inillinn'dn'S 
de  diamèti'e,  faisant  une  sailli(‘  «à  la  surlace  d'un  lobe  inb*- 
rieur. 
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Sm*  l(‘S  coiijx's  (‘Il  si‘ri(‘  oii  ne  I pouvait  [las  de  métastases 
oi’diiiaipes  dans  (*(‘S  poumons. 

L(‘  «ipos  nodul(‘  moutP(‘  um*  structun*  diliepent(‘  dans  la  pai- 
t i(‘ p(‘pipli(M  i(ju(‘  (‘t  dans  la  pai‘ti(‘ (‘(‘iiti  ale  où  l(*s  e(‘llul(*s  preniu'ut 
une  plus  foit(‘  eoloration. 

La  portion  p(n*ipli(M*i(pn*  ollVi*  la  strueture  pulinoiiaii'e  lapins 
n(‘tt(‘  av(‘c  (‘pit  li(‘lium  eul)i(pi(‘  dans  les  alvéoles  : c’est  une  irna^i* 
id(‘nti(pi(‘  ;i  cell<‘  (pi'otiV(‘nt  l('s  nodules  (daveLuix  (‘t  1(îs  nodul(*s 
d(‘crits  dans  1(‘  ty])e  d(‘  Paris,  l^a  cliarp(‘nte  juilinonairt*  est  in- 
tact(‘  (‘t  null(‘im‘nt  (‘nllannmù*.  l(‘s  alvéoh's  ont  l’aspect  normal: 
s(‘ul(‘ment  (dl(‘s  sont  tapissées  d'une  couche decidlules cul)i(jm‘s. 

Dans  la  plus  grande  partie  du  nodule,  surtout  dans  la  partii* 
c(‘nti‘ah‘.  la  structure  est  tout  auiia*  : on  y voit  une  luimmr 
papilloinat(‘us(‘  avec  h‘s  papillt*s.  parfois  rarnitiées,  composées 
d’um*  line  charpente  de  tissu  conjonctif  et  revêtues  d’une  ou 
(piehjiu'fois  d(‘  jilusieurs  couches  (h‘  celluh‘s.  à l'aspect  épi- 
thélial. 

On  ohs(‘i‘V(‘  aussi  um‘  structure  int(‘rinédiaire  entre  ces  d(‘ux- 
hi.  (‘onnm‘  l(‘  montre  h*  d(*ssin  (pl.  Adll.  lig.  2). 

Dans  rint(‘ri(‘m*  de  gross(‘S  alvéoles,  les  parois  forment  (U‘s 
pro(Mninenc(‘s.  donnant  ainsi  l'aspect  de  formations  papillairi's 
au  d(‘hut. 

Dans  C(‘i'tains  points,  ces  formations  papillaires  se  dévelop- 
])(‘ni  dans  d(‘s  (‘aviti's.  r(‘vétm‘S.  elles  aussi,  d’une  couche  épi- 
tludiale.  l^a  mani(‘r(*  la  plus  siinph‘  dh'xplicjiu'r  ct'S  formations 
(‘st  d'adnu'fti  e (pi'(‘]les  sont  constituées  par  répithélimn  d’une 
p.(‘til(‘  hroncin*  ou  d'une  grosse  alv(h^h‘  avant  donné  naissance  à 
.um‘  iuim‘ur  (jui  s(‘  (h‘V(‘lopp(‘  dans  son  intéri(‘ur. 

Cr//r  lumrur  nr  rdjtpvffe  en  aucun  jjolnt  la  tioneur  de 
J/.  Jensen. 

D(‘  nouv(‘au  nous  avons  à nous  demamlf^r  si  nous  avons 
alfairi'  à um»  luim'ui*  pi*imair(‘  du  poumon,  trouvée  par  hasard 
(di(‘z  um‘  souris  cancéreuse,  ou  pluti'it  à um'  formation  dérivant 
d'uiK'  façon  ou  d'uiu'  autn'  de  la  tuim'ur  principale  située  sous 
la  |)(‘au.  AL  Livingood  a déci*it  un  adénocarcinonu' dans  h'  pou- 
jnon  d'um'  souris,  sans  ti'ouvt'r  (h‘s  tumeurs  ailh'urs  : la  tunu'ur 
.st'inhlait  avoir  jiris  l'(‘piih(‘liuin  d'um'  hronclu'  pour  point  d(‘ 
dépai't  et  la  hguiM'  (ju'il  (‘ii  donne  resseinhle  heaucoup  à l'aspect 
papilloinateux  d(‘  notri'  noduh'. 
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cela,  nous  ne  pouvons  eroin*  qu(‘  ces  deux  rorniesde 
<*anceî' se  soient  r(‘ncontr(*(‘s  pac  hasard,  ce  s(‘i*ait  vi'ainuMil  un 
hasai'd  trop  frequent. 

Eir  <df(‘t,  nous  avons  vu  h‘s  mêmes  noduhvs  dans  h‘  type*  (h* 
Daia’s,  nous  1(‘S  avons  i‘(‘ti*ouvés  dans  un  canc(*r  du  chie'ii.  nous 
l(‘s  r(‘ncontrons  à nouveau  dans  le*  cancer  de*  Je*nse*n  ; il  fautl)ie*n 
c]‘oii-(*  eju'il  existe*  un  li(*n  entre*  e*e*s  formations  e*t  la  tume*ur  e*an- 
ceM‘e*use*  ([ui  se*  trouve*  ailleurs  élans  re)j‘g’anisme*. 

11  est  pe*ruiis  ele*  se*  de*inanele*r.  élans  le*  cas  ele*  e*e*s  luine*u!*s  de* 
la  souris,  si  le*  viiais  transpeerleWni  nive*au  élu  pe)uine)n  ne^  j)e)uri‘ail 
pas  e*reh*r  une*  tuinèur  pulnionaii'e*.  ele^’ele)j)peh*  neen  jeas  aux 
de‘pe‘ns  ele*s  e*e‘llule*s  ine'lastatiejues,  mais  aux  eh'pens  ele*s  ce*llule*s 
pi‘e)pi*e*s  ele*  re)r^ane*. 

lit  U (Ir  (\rp  n ' Itnrn  ! (tic. 

Dans  le*s  ine)e*ulalie)ns  epie*  ne)us  ave)ns  pi*al iepuh*s  sur 
ele*s  se)uris  ele*  eliverse*s  pi-e)ve*nane*e*s  (Ei-ance*,  Kussie*).  la 
|)re)pe)rtion  ele*s  ]*euissile*s  e*st  l)e*aue*e)up  moins  ce)nsiele‘ral)le* 
epie*  dans  le*s  e*xpeMMe*ne*e*s  ele*  M.  ,)e*nse*n  epii.  sur  le*s  souris 
elanoise*s.  ohtie*nl  ;*)()  lumeurs  pe)ur  1 0(1  re)ni»'e*ui-s  infe*e*le‘s. 

Ehi  ine)e*ulanl  à la  se*i*in^'ue*  le*  tissu  e*ane‘eM‘e*ux  ^rossie'*re*me*nl 
hroye*.  e*omme*  le*  fait  Je*nse*n.  ne)us  n'aveens  e*u  eju'un  pe*lil 
nombre*  de*  succe'*s.  Le*s  re'sullats  seenl  me*ille*urs  loi*seju’e)n  inse*re* 
ele*s  fra^ineids.  re*lalive*me*nl  «ros,  ’senis  la  |)e*au  à Eaiele*  erune* 
e*anule*  e*n  ve*i-re*  e*l  erun  mandrin.  aj)re'*s  elilaceu-ation  élu  tissu 
sous-cutaneh 

Il  y a une*  elilfe‘re*ne*e*  m)tahle*  e*nti‘e*  le*s  seM‘ie*s  faites  ave*c  élu 
mateu’ied  tout  à fait  frais.  pi*ove*nant  ele*  seeuris  sae*rilieM*s  (21  0/0 
eh*  rehissite*).  e't  h*s  seh*ie*s  faite*s  ave*e‘ élu  maleM*ie‘l  (raule)psie*.  se)u- 
ris  mor'tt's  eh*|)uis  ejue*l(|ue*s  he*ure*s  (cas  reujssis  : 7 0/0). 

Le*  mome'iit  d'apparitie)!!  ele  la  tume*ui‘..  a eOe*  tr('*s  vai'iahh*. 
Sur  li  e-as  erine)e*ulat ion  pe)sitive*.  (i  e)nt  e‘e)mim*ne“e*  2 se*maine*s 
apivs  l'inoe*ulatie)n.  .“1  a|)rè*s  0 se*maine*s.  2 apre>s  ')  se*maine*s. 

I apre'*s  h se*maine‘s.  e*t  2 apre*s  8 à 10  se‘maine*s. 

Il  ari-ive*  frehjue*mme*nt  epie*  h*  ne)eluh*  erinoculatiem  pe*rsisle* 
lon^te*mps.  grossit  im'ine*  pe*ndanl  2.  d.  i se*maine*s  jusepi'ii 
atte*inelre*  h*s  elime*nsie)ns  eTun  peiis.  peiur  e'*ti'e*  plus  tarel  teitah*- 
me'ut  re'sorhe*  ou  e*xpulse*  seius  forme*  erahe‘e'*s. 

>ie)us  ne*  te*nons  pas  compte*  ele  e*e*s  cas. 
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l^'(N’olulion  (l(‘  la  liniKHir  confiriiK'e  L à 7 seiiiainos. 

Dans  cas  le  (lcvçlop])enH‘nt  fut  rapi(l(‘  et  amena  la  moi  t 

(Ml  2 stmiaiiK's.  I^a  tunuuir  (‘tait  g’ross(‘  comme  iim*  p(‘tite  noix: 
il  n’y  avait  aucun(‘  métastas(‘. 

Nous  attirons  Eattention  sui*  l’inoculation  intraperitonéal(‘ 
(pii  s(‘ml)l(‘  facilit(*i*  la  prodiu*!  ion  des  m(Hastas(‘s  dans  celte  fornn^ 
d(‘  cancer. 

En  i-(‘sum(‘Ja  race  de  souris  paraît  avoir  um*  intluence  consi- 
d(u*al)l(‘  sui*  le  succ(‘s  d(‘  l’inoculation  de  cette  forme  de  cancer.  Les 
souris  fraiKpiises  s(‘ml)l(‘nt  moins  sensibles  (pie  les  souris  danoises. 
-M.  .Micliaidis  ^ a si^nal(‘  qu'il  en  est  d(‘  ni('‘me  pour  1(‘S  souris  ber- 
linois(‘s  : sur  2(1  inocubb's,  aucune  n(‘  prit  le  canc(‘r.  tandis  que 
21  souris.  prov(‘nant  d(‘  C()p(‘nbag’U(‘,  inocul(M‘s  dans  les  memes 
condilions  (‘1  par  1(‘  m('^nu‘  aut(‘ui\  fouiaiirent  Ib  canc(U"euses. 

1j(‘  tabb'au  suivant  p(‘rm(‘t  de  se  r(‘ndre  compte  d(*  nos  exp(E 
ri(*nc(‘S.  du  mois  (b*  mai  cà  la  nn-nov(‘mbr(‘  19lli. 

Tumeur  de  la  màehotre. 

On  a voulu  (a‘a]‘l(‘r  les  tumeurs  canc(u*eus(‘s  (l(‘s  animaux  (‘I 
(‘Il  |)arliculier  C(‘ll(‘s  d(‘  la  souris  comme  n’étant  pas  d(‘  vrais 
cancers.  id(‘nti(pi(‘s  à C(‘ux  (pi’on  trouv(‘  chez  l’homme.  11  semble 
un  p(‘u  difticile  (1(‘  comprendre  pouiupioi  ces  tumeurs,  constituées 
par  du  tissu  épitlndial  aty|)i(pi(S  croissant  sans  c(‘sse.  })ro(luisanl 
d(‘s  imdastases  (‘t  jirovoipiant  la  mort  par  ca(‘b(‘xi(‘,  ne  s(‘ralenl 
[las  d(‘  vrais  canc(‘rs. 

Mais  s'il  faut  un(‘  id(‘ntilé  pai*fait(‘ avec  la forîne ({u'on trouv(‘ 
chez  l’bomme,  poui*  (pi'un(‘  tuni(‘ui‘  (‘pitliélial(‘  malig'n(‘  puisse 
porter  1(‘  nom  de  cancer  v(M*ital)le.  il  nous  s(‘mble  (jue  la  form(‘ 
(pie  nous  allons  d(a*]-ii*e  satisfait  à cette  condition. 

Il  s'agit  d'iim*  tunu'ur  d(‘  la  màcboir(‘  observée  d'abord  pai* 
M.  Doj  •r(‘l  (‘t  dont  on  a ti*ouvé  ensuil(‘  4 autr(‘s  cas. 

La  tumeur  s(‘  ]>r(‘S(‘nte  pendant  la  vie  d(‘  l’animal  comme 
un  g()nll(‘ment  au  niv(‘au  d(‘ labrancb(‘  horizontale  delà  màcboiri* 
inf(‘rl(‘ur(‘. 

La  mâchoire  est  d(dV)rm(b‘  : l(‘s  (l(‘nts  ne  coj*i*esp()ndent  plus 
à (‘(‘lies  d(‘  la  màcboii*e  sup(‘ri(‘ure  ; la  màcboiri*  s'immobilise 

1.  UoiUsclir  Mf‘d.  Woclionsrhr.,  11)01,  j).  1700. 
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DJO 

l)i(‘nlül;  la  riuli’ilioii  (*st  al  la  (‘ach(‘xi(‘  viani  ti‘às  vih*. 

L'animal  imaii’l  av(‘a  im(‘  luinaur  (jui  m*  (l('pass(*  ])as  la jii-nss(*m- 
(rim  pois  on  d'ini  pt‘til  haricot.  En  g(hiai*al.  on  na  s'ap(‘i*aoil  pas 
<1(‘  la  prt‘S(‘nat‘  (l(‘  a(‘tt(‘  tunnair  avani  (jü<‘  l'animal  soil  aaalna*- 
I i(|na. 

A l’anlo})si(‘,  la  limiam*  stmihla  inlarassar  Los  (la  la  màahoiia' 
In  i-ni(Mn(‘. 

La  Immmr.  dura.  s(‘  dalacln‘  l'acilaimmt  da  la  p(‘au.  mais 
inlilira  h‘s  muscdas  da  la  màalioii'a.  Les  danls  aorraspondant(‘s 
inainjuant  ou  branlant  dans  hmrs  alvaolas.  Dans  la  houalu'.  on 
voit  ])art‘ois  nm*  ulcaration  profomh'  da  la  ganciva  au  niveau  du 
(*(‘ntr(‘  d(‘  la  tumam*  (‘I  aouv(‘i*t(*  (h‘  massas  mau'olicjuas. 

Aj)ràs  d(H“alailiaalion,  sur  h‘s  coupas  transversales  onobs(‘rv(‘ 
(h‘jà,  à rci'il  nu  ou  à la  loupa.  (|u'una  moitié  de  la  mâchoire,  au 
niveau  d(‘  la  hi-ancln‘  horizontah*.  (‘st  axcassivamumt  gonllaa  pai* 
raj)|)ort  à l'aulia'  moitié. 

Av(‘c  un  t‘aihh‘ jirossisstnmmt  (li^‘.  I ) ce  fionthmianl  parait 
caus(‘  par  um*  lumaur  (jui  a fait  aclatar  l'os.  A (‘rs  h*  planiiuMlian 
alh‘  louch(‘  la  langiu' et  la  d(A  ia  un  p(‘u  ; an  haut  et  (*n  bas  alh‘ 
fait  sailli(‘,  r(‘sp(‘ctiv('mant  dans  la  houcln*  ('t  sous  h‘  manton  : la 
|)ai‘li(*  lat(‘i‘ala  s'iidiltra  dans  las  mus(d(‘s  (h‘  la  mà(dioira.  Dans 
rint(‘i‘iaur  da  la  tunnmr.  h‘s  r(‘st(‘s  da  la  mâchoire  sont  visibles 
sous  forim‘  (hvlanndlas  da  lissuossaux,  sapara(‘s  rum‘  (h‘  l'aulia^: 
dans  h'Lir  milieu  on  ohs(‘rv(‘  da  t(‘mps  an  l(‘ihps  la  coupa  d'uno 
d(‘nl . 

La  lumaur  (‘sl  composta^  da  lobas  (h‘  callulas  (‘pithalialas 
dans  una  charp(mt(*  d(‘  tissu  conjonctif. 

L(‘s  callulas  apilhalialas  formant  des  hoyaux '(jui,  partant  du 
nivtaiu  da  la  ^anciva.  s’anfoncant  vers  la  profondeur.  De  temps 
an  temps  ils  sa  lamllant  an  lobas,  au  militai  desquels  las  calluh's 
(q)ith(dialas  du  typa  malpig’hitm  s'aplatissant  td  sa  rangent  autom* 
d’un  centra.  La  transformation  an  s(|uamas  apidarmiquas 
s’accomplit  td  nous  avons  affaira  à des  glo'has  apidermitjut's 
lvpi(|ut,\s  comme  on  las  trouva  dans  h‘  cancer  d(‘  l'hoimm' 
(pi.  VH,  lig.  1 (d  2). 

C(dtt‘  forma  t'st  un  vi*ai  cancer  pavuncnleiiæ  lobulé  corné 
dont  la  stiaudurti  t*st  idantitjua  à celui  da  riiomma. 

Dans  las  lobas  apithaliaux,  la  transformation  an  squames  api- 
d(‘rmi(juas  avance  toujoui*s  varslaparipharia  du  lobule:  dans  las 
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lol)os  ancioiis  ou  ii(‘  lroiiV(‘  (ju’uiH*  couclu'  jx'riplK'ricjuo  (l(‘  col- 
lul(‘S  (1(‘  ty|)(‘  nial})i^liieiK,  aloi’s  (jU(‘  l(‘  (*(‘nlr(‘  (‘sl  IransloniM'  (mi 
iiiH*  masse*  (R*  Sfjuaim'S  (‘|)i(l(‘nni(ju(‘S.  Dans  l(‘s  caviD'S  cre'uséos 
|)ai*  la  tumeur  dans  l’os  l<à  où  R*  loin*  (‘sl  ^rm*  dans  son  (‘.xpan- 


f 


(^oupc  ti‘aii.sv(M‘.sal(‘  du  )iia.\illair('  inlVM-icui-.  L;i  Iuiim'ui-  occupe  la  iiioilii'  di-oilc, 
separéo  par  la  langue  de  la  moitié  saine,  à gauelie. 


sion5R‘S  eelluR‘S  de*  la  jeen-iplieM'ie*  e*lR*s-me'*m(*s  p(*uve*nl  edre*  Irtins- 
R)nne‘e*s  e*ii  s(|uame‘s. 

Oi*dinaire‘me*nt  R*s  e‘e‘llules  de‘>  la  pe‘ripR(M-ie*  e*onl inue‘nl  à se* 
de‘ve*R)pper ; ainsi,  (R*s  R)l)e*s  voisins  p(*uve*n(  se*  reuinir  (*t  loi*- 
mer,  par  R*ur  transformai  ion  e‘pidermi(jue‘  e*e*nlraR*,  d(*s  se)rle*sd(* 
ii'rands  kyste‘s  e*pi{Re*R‘aux  où  se*uR*me*nt  une  e)u  de‘ux  e*e)ue;R(*s 
de  cellules  vivante*s  re*sle*nt  à la  peù*ipReù-i(*-  tandis  eju’etn  ne* 
trouve  dans  la  cavité.*  kystiejue*  ejue  eles  eR'Rris  e'jeidermiejues  et 
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(l(\s  débris  (l(‘  loucocvh^s:  (-(‘s  (l(‘rin('rs  S(‘  rt'ncoiili  ('ul  (‘oiislaiii 
iiirnl  parmi  les  mass(*s  eorm'es  d(‘s  pJolxvs  ('pi(lermi{|U(‘s.  (]vs 
kystes  S(‘  trouvent  surtout  autour  des  raeiiu‘s  des  dents.  <'i  Tin- 
térieur  de  la  luàelioiri'. 

Il  sembl(‘  bien  (jiu'  e'est  la  ii’(‘uciv(‘  (jui  ('St  le  point  df‘ départ 
de  cette  tumeur.  1)(‘  là,  1(‘S  boyaux  épithéliaux  s'enfoucent  vei's 
la  profondeui' ; déjà  immédiateuuMit  sous  la  couche  ('pitbéliale. 
ou  trouve  d(‘s  globes  épidermi([U(‘S. 

(lu  voit  nettement  la  transition  (udre  répitbélium  sain  (*t 
répitliélium  cancéreux.  J^es  noyaux,  petits,  fonctvs.  dt'  répitbé- 
lium sain  d(‘  la  muqueuse  buccab'  deviennent  plus  iiros.  clairs, 
comme  vacuolisés.  sans  qu’on  puisse  reconnaîtia'  b‘  ])oint  où 
connnenc(‘  celte  Iransformation.  Dans  la  partie  à noyaux  clairs, 
la  couche  épitbélial(‘  devitml  plus  épaisse.  b‘s assises  (udlulaires 
plus  nombr(‘us(‘S  ; b*s  papilles  dt*  la  niuqm'use  seinbb'iit  se  pro- 
longer et.  entre  ces  papilles.  1(‘  tissu  épithélial  s'tMifonce  dans 
les  tissus  sous-jacents  : on  est  tout  de  suite  en  })lein  tissu  can- 
céreux. 

Nous  avons  trouvé  sur  b*  c(')té  sain  d(‘  la  mâchoire  un  pro- 
C(‘ssus  qui  sembl(‘  indi({iu‘r  plus  exactemeid  le  point  de  départ 
d(*  cetl(‘  tunnmr. 

Autour  d une  dend,  on  trouve  Fépitliélium  de  la  gencivt' net- 
tement bypertropbi('  avec  les  papilles  ti‘ès  pi'olongées  ; les 
noyaux,  dans  cette  partie,  oiïrent  l'aspect  clair  et  vacuolisé  du 
tissu  cancéreux.  Autour  (b‘s  autres  dents  de  la  même  moitié 
saine  de  la  mâchoire,  nous  n'avons  pas  vu  un  processus  pareil: 
au  surplus,  une  inliltration  leucocytaire  dans  cet  épithélium 
montre  qu'il  s(*  passe  ({uehpie  chose  autour  de  cette  dent.  Il 
semble  qu'on  ait  alfaire  au  processus  cancéreux  à son  début  : 
b‘  virus  supposé  a été  inoculé  dans  la  gencive  qui  entoure  cette 
dent  et  répitbélium  répond  par  une  prolifération. 

En  se  développant,  les  bourgeons  (‘pitliéliaux  AOid  suivre  la 
dent  et  s'enfoncer  dans  la  cavité  ah  éolaire  inliltrant  le  ligament 
alvéolo-dentaire.  Au  point  de  contact  du  bourgeon  épithélial  avec 
l’os  celui-ci  se  résorbe,  tandis  qu’il  prolifère  sur  la  face  opposée. 
Les  bourgeons  cancéreux  font  ainsi  éclater  la  mâchoire:  à la 
lin,  on  ne  voit  que  des  lamelles  irrégulières  de  tissu  osseux  qui 
limitent  des  cavités  remplies  de  squames  épidermiques  comme 
les  restes  des  anciens  bourgeons  épithéliaux. 
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Une  grande  partie  (l(‘  la  tumeur  semble  ainsi  s’ètre  formée 
dans  la  cavité  alvéolaire,  autour  des  dents  qui  restent  peu  modi- 
fiées par  la  néoformation.  Les  bourgeons  cancéreux  peuvent 
(msuite  perforer  les  restes  de  la  màcboire,  se  répandre  au  dehors 
(d  infiltrer  les  muscles. 

Une  autre  grande  j)artie  de  la  tuimmr  a continué  à se  déve- 
lopper au  niveau  de  la  gencive  sans  descendi-(‘  dans  la  profon- 
deur, faisant  ainsi  saillie  dans  la  boucb(‘.  Uett(‘ partie  montre  une 
|)rofonde  ulcéi’ation  avec  des  bords  décliiipudés,  remplie  d(‘ 
masses  nécroti(|ues,  dans  lescjuelles  abondent  des  microbes  et 
des  filaments  d(‘  champignons. 

Le  tissu  conjonctif  semble  dans  cette  tuimuir  jouer  un  rôle 
plus  important  (jue  dans  les  formes  précédentes.  Il  foi'im*,  entre 
les  lobes  épithéliaux,  une  charpente  ass(‘z  forte  de  librilles  con- 
jonctives, parfois  assez  riche  en  cellub's.  Aussi  à cet  égard  la 
tumeur  rappelle  bien  l’aspect  ordinaire  (jue  pi‘és(‘ntent  les 
tumeurs  correspondantes  chez  l’iioinnu'. 

On  rencontre  dans  C(‘s  tumeurs  en  plein  tissu  cancMuvux  des 
embryons  d(“  dents  bien  développés.  Ces  souiés  avaieid  alors 
Tàge  de  2 ans  à 2 ans  1/2,  ce  qui  est  un  àgc*  avancé  j)our  des 
souris.  Il  faut  se  deinand(‘r  si  ces  embryons  d(‘  dents  — une 
troisiènui  dentition  — se  rencontiamt  cb(‘z  la  souris  saine  vers 
cet  âge,  ou  si  plutôt  les  germes  latents  s(‘  sont  réveillés  par  la 
même  cause  irritante  qui  a fait  proliférer  l'épithélium  de  la  gen- 
cive pour  former  une  tumeur  dans  l'intérieur  de  la  màcboire. 
Un  tissu  épithélial,  sous  rinfluenc(‘  du  viiais  cancéreux  sut)posé, 
stunble  parfois  reprendr(‘ ses  propriétés  embryonnaires;  ainsi 
répitliélium  de  la  gencive  devenu  cancéreux  pourrait  former 
comme  à l’état  endjryonnaire  l’organe  adamantin.  Le  tissu  con- 
jonctif participe  aussi  à cette  formation;  il  forme  la  papille  den- 
taire comme  on  la  trouve  à l’état  normal. 

Autour  de  la  tumeur  on  observe  une  infiltration  cellulaire  plus 
rïiarquée  de  cellules  mononucléaires  et  polynucléaii’es.  Cette 
réaction  de  voisinage  est  généralement  bien  prononcée. 

On  trouve  dans  ces  tumeurs  plusieurs  microbes  sans  (ju’on 
puisse  leur  attribuer  un  rôle  comme  agent  morbide.  Dans  l’ulcé- 
ration gingivale,  en  dehors  de  nombreuses  bactéries,  on  voit  les 
filaments  d’un  champignon  qui  (juelquefois  s’enfoncent  dans  la 
tumeur  par  de  petites  fissures;  il  semble  que  ce  soit  là  uneren- 
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(•onlr(‘  acci(l(‘nt(*ll(‘.  On  troLiv(‘  aussi,  autour  do  la  tunuuir  ulodrd(‘ 
do  potits  ahoos  ronf(‘rinant  dos  inicrobos  ordinairos.  dos  cocoi. 

Dans  los  inus(d(‘s  envahis  par  la  tumeur  existent  ordinairo- 
inont  d(‘s  sacs  do  sarcosporidies  on  masse.  Cette  infection  extrê- 
mement fréquente  parmi  nos  souris,  n’a  aucun  rapport  avec  les 
tumeurs. 

Métastases.  — Comme  le  développement  de  la  tumeur  est 
interrompu  à un  stade  assez  peu  avancé  par  les  progrès  de  la 
cachexie  ou  la  mort  de  l’animal  par  suite  d’alimentation  insuffi- 
sante, on  ne  peut  pas  s’attendre  à trouver  des  métastases  bien 
évidentes  : jusqu’à  présent,  elles  n’ont  été  trouvées  (jue  dans  un 
seul  cas  où  on  a pu  observer  de  nombreuses  métastases,  au 
début  de  leur  développement,  dans  les  ganglions  voisins  du  cou. 
A la  péiâpbérie  du  ganglion,  sous  la  capsule,  on  voit  de  petits 
lobes  de  cellules  épithéliales  qui  rapidement  se  transforment  en 
globes  épidermiques  (pl.  YIl,fig.  2).  Dans  les  organes  internes,  en 
particulier  dans  les  poumons,  nous  n’avons  pas  encore  rencontré 
de  métastases. 

Etude  expérimentale . — 11  serait  fort  intéressant  de  pou- 
voir inoculer  une  forme  de  cancer  si  semblable  aux  cancers 
humains  et  d’en  faire  l’étude  expérimentale.  Avec  nos  modes 
actuels  imparfaits  d’inoculation,  nous  n'avons  pas  pu  trans- 
mettre la  tumeur. 

Jusqu’à  présent,  il  n'a  été  fait  que  deux  séries  d’inoculations. 

La  première  en  1903,  au  mois  de  juillet,  par  M.  Borrel,  qui 
inocula  6 souris  dans  la  gencive  ou  sous  le  périoste  de  la  mâ- 
choire avec  des  fragments  et  une  émulsion  de  la  tumeur.  11  con- 
serva ces  souris  à part  pendant  6 mois;  après  ce  laps  de  temps, 
n’ayant  remarqué  aucune  lésion,  il  les  remit  dans  la  meme  cage 
où  avait  été  observé  le  premier  cas.  Dix  mois  après  V inoculation, 
en  mai  1904,  deux  cas  identUpies  de  cette  même  tumeur  appa- 
rurent en  même  temps  dans  cette  cage,  sur  des  souris  inoculées 
ou  non,  on  n’en  sait  rien. 

Une  de  ces  souris  a été  sacrifiée  pour  l’étude  histologique  : 
c’est  celle  dont  nous  donnons  les  dessins  ; l'autre,  gardée  pour 
des  inoculations,  a été  perdue  accidentellement. 

Au  mois  de  juillet,  nous  avons  trouvé  micas  semblable  parmi 
quelques  souris  inoculées  avec  la  tumeur  de  M.  Jensen,  quelques 
semaines  auparavant.  Quand  la  tumeur,  grosse  comme  un  pois. 
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fut  observée,  Eanimal  était  déjà  très  cachectique,  par  suite  de 
gêne  de  la  nutrition.  La  souris  a été  sacrifiée;  les  inoculations 
à d’autres  souris  avec  des  fragments  de  la  tumeur  fraîche,  (h‘s 
débris  de  dents  et  des  masses  nécrotiques,  de  rémulsion,  du  lil- 
trat  sur  Berkefeld,  n’ont  encore,  (i  mois  après,  lâen  donné.  Il 
faut  ajouter  que  bon  nombre  de  souris  inoculées  ont  succombé* 
par  suite  d’autres  maladies,  sui'tout  par  sarcosporidiose  (*1 
diarrliée  infectieuse. 


Tumeur  moHusedUle. 

Lonnne  4®  forme  (b*  tumeurs  épithéliales  de  la  souris,  nous 
pouvons,  gràc(‘  à l’obligeance  (h*  M.  liorrel,  signaler  un  cas. 
plus  rare  que  h‘S  précédents,  (jui  n’a  été  jusqu’à  présent  observé 
qu’um*  fois. 

11  s’agit  d'une  tumeur  pédieuhà*  (jui  pendait  sous  lapoitrim* 
d’une  vieille  souris,  et  (jui  était  déjà  grosse  comme  une  noix. 
lors(jue  la  souris  fut  apportée  au  laboratoire.  On  m*  sait  |)as 
combi(‘n  de  temps  il  a fallu  pour  (|U(‘  la  tumeur  atteigm*  c(* 
développement.  La  soui*is  a été  sacidliée  en  bon  état  de  santé, 
sans  qu’il  se  soit  produit  dt;  cachexie. 

A l’autopsie,  on  trouvait  le  pédieuh*  étroit  de  la  tumeur  par- 
tant de  la  région  de  l’appendice  xiplioïde  du  sternum  ; la  tumeur 
était  encapsulée,  s’énucléait  l)ien  (*1  n’était  pas  adhérente  à la 
peau  qui  l’entourait. 

Ce  (jui  frappait  l’œil  tout  d’abord,  c’était  la  i*égularité,  vrai- 
ment extraordinaire,  (jue  présentait  la  structure  de  cette  tumeur. 

Une  coupe,  passant  par  le  c(Mitre,  montre  que  la  tumeur 
est  composée  de  lobes  rangés  radiaiia'inent  comme  les  rayons 
d’une  roue.  Cette  structure  radiaiia*  s’étend  dans  toutes  les  direc- 
tions; les  lobes  forment  ainsi  de  petits  cônes  ou  plutôt  des 
corps  pyriformes,  dont  les  sommets  sont  orientés  vers  le  centi*e 
et  dont  les  bases  sont  tournées  du  coté  de  la  péripliérie.  Le 
centre  a un  aspect  sec,  villeux,  comme  mortifié,  tandis  (jue  h‘s 
lobes  de  la  périphérie  présentent  un  aspect  rose  et  hyalin. 

Les  petits  lobes  pvriformes  sont  formés  de  boyaux  longs, 
d’origine  épithéliale,  orientés  longitudinalement,  dans  un  tissu 
conjonctif,  assez  riche  en  cellules.  A la  péripliérie  du  cône  et 
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])r(*s  (le  sa  base,  les  boyaux  se  inontront  coninie  dos  cylindres 
d(‘  cellules  épithéliales,  ({ui  rappellent  les  cellules  des  couches 
profondes  de  la  peau,  tandis  qu’au  centre  du  cône  il  se  produit 
une  transformation  en  squames  épidermiques,  commençant  dans 
l’intérieur  du  cylindr(‘  et  bientôt  s’étendant  à toutes  les  cellules  ; 
on  voit  ainsi  des  tubes  entièrement  formés  de  squames  épider- 
miques, qui  parcourent  le  lobe  longitudinalement  (pl.  IX,  fig.  2). 

La  coupe  transversale  d’un  lobe,  comme  le  montre  le  dessin 
(pl.  IX.  fig.  I),  présente  un  aspect  qui,  en  général,  rappelle 
un  peu  celui  de  la  grosse  tumeur;  une  périphérie  vivante, 
rose  et  hyaline,  qui,  sous  le  microscope,  montre  les  cylindres 
épithéliaux  coupés  en  travers,  et  un  centre  comme  desséché 
et  nécrotique,  où  les  éléments  épithéliaux  sont  transformés  en 
squames  épidermiques.  Cette  transformation  en  squames  cor- 
nées est  beaucoup  plus  avancée  dans  les  lobes  qui  se  rappro- 
chent du  centre  de  la  tumeur  que  dans  les  lobes  périphériques  ; 
tandis  qu’à  la  périphérie  on  ne  trouve  cette  transformation  que 
dans  la  partie  centrale  du  lobe,  les  lobes  centraux  l’ont  subie 
entièrement,  et  toute  la  coupe  présente  cet  aspect  desséché  et 
mortifié  des  globes  épidermiques. 

Les  cellules  épithéliales,  dont  sont  composées  les  parties 
encore  vivantes  des  boyaux,  ne  semblent  pas  correspondre  tout 
à fait  à des  cellules  malpighiennes,  comme  celles  que  nous  avons 
vues  dans  la  tumeur  précédente.  Le  cylindre  épithélial  se  ter- 
mine le  plus  souvent  par  une  petite  formation  kystique,  bordée 
d’une  ou  plusieurs  couches  de  cellules;  dans  la  cavité,  on  voit 
[iroéminer  un  bourgeon  épithélial.  Sur  la  coupe  transversale, 
(|ue  montre  notre  dessin  (pl.  IX,  fig.  3 et  .4),  on  retrouve 
ces  formations,  coupées  dans  leur  épaisseur  ; dans  l’espace  qui 
reste  entre  le  bourgeon  épithélial  et  la  paroi,  on  voit  des  cellules 
détachées  et  des  leucovtes,  (jui  se  rencontrent  aussi  dans  l’inté- 
rieur des  cellules  épithéliales,  montrant  les  mêmes  figures  de 
karyolyse,  que  nous  avons  décrites  précédemment. 

Nous  ne  pouvons  pas  donner  une  interprétation  exacte  de 
cette  tumeur  et  nous  ne  savons  pas  quelles  cellules  lui  ont 
donné  naissance.  Les  longs  cylindres  droits  dont  les  cellules 
sont  transformées  en  squames  épidermiques,  et  dont  les  bouts, 
souvent  ramifiés  et  un  peu  renflés,  présentent  parfois  une 
sorte  de  cavité  à leur  centre,  font  penser  à un  processus 


LES  TUMEURS  DE  LA  SOURTS 


197 


analogue  à celui  qui,  k l’état  embryonnaire,  donne  li(‘u  à la  foi*- 
ination  des  poils.  On  pourrait  croire  à un(‘  tumeur  partie  de 
la  profondeur  des  follicules  pileux. 

A cause  de  sa  structure,  régulièrement  radiaire,  qui  rappelb‘ 
les  lobes  d’un  molliiscum  contagiosum^  AL  Borrel  a proposé  le 
nom  de  tumexir  inolluscoïde  pour  cette  forme. 

Quelle  que  soit  son  origine,  cett(^  tumeur  semble  avoir  une 
allure  moins  maligne  que  les  tumeurs  précédentes.  Elle  n’a  été 
trouvée  qu’une  fois,  dans  un  élevage,  ou  aucune  autre  tumeur 
ne.  s’est  produite.  11  n’y  ayait  pas  de  métastases.  Les  inoculations 
ayec  des  fragments  de  tunnmr  fraîclu»,  à 12  souris,  et  d(‘s  inocu- 
lations de  tumeur  desséchée  n’ont  rien  donné. 

Lymp]i()me  malin  de  la  souris. 

. Nous  pouvons  encore  signaler  en  quelques  mots  une  forme 
de  tumeur  de  la  souris,  qui  a pour  point  de  départ  non  plus  un 
tissu  épithélial,  mais  un  tissu  d’origine  mésodermiqm‘. 

11  s’agit  plutôt  d’une  hypertrophie  ou  hyperplasie  de  tissu 
préexistant  que  d’une  néoformation,  dans  le  sens  précis  du  mot; 
mais  le  développement  excessif  de  ce  tissu  donne  tout  à fait 
l’impression  de  tumeur. 

C’est  pour  cette  raison  que  nous  l’avons  réunie  aux  autres 
tumeurs  de  la  souris. 

Nous  retrouvons  aussi,  chez  l’homme,  une  affection  ana- 
logue à cette  tumeur  de  la  souris,  elle  est  désignée  sous  le  nom 
de  lymphadénie  aleucémique,  adénie,  maladie  de  Hodgkin,  etc. 

Les  symptômes  de  la  maladie  chez  la  souris  sont,  comme 
chez  l’homme,  une  hypertrophie  excessive  de  tous  les  ganglions 
et  de  tout  le  tissu  adénoïde,  sans  que  le  sang  offre  de  lésions 
appréciables.  D’ahord  on  observe  un  gonflement  des  ganglions 
du  cou,  de  l’aisselle  et  de  l’aine,  formant  des  paquets  qui  peuvent 
atteindre  et  même  dépasser  la  grosseur  d’une  noisette. 

On  ne  trouve  pas  le  nombre  de  globules  blancs  sensiblement 
augmenté  dans  le  sang  périphérique,  et  la  proportion  entre  les 
différentes  espèces  de  globules  blancs  semble  rester  normale. 

Puis  les  ganglions  internes  commencent  à gonfler,  l’abdornen 
augmente  de  volume;  on  peut  parfois  voir  et  sentir  les  contours 
de  la  rate  grossie  et  du  foie. 
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L’animal  déviant  niaig^re.Jes  poils  se  hérissent  (d  il  meurt  en 
cachexie. 

A l’autopsie,  tous  les  gang-lions  externes  sont  augmentés  de 
volume  et  réunis  en  paquets,  ils  atteignent  par  exemple  la 
grosseur  d’un  pois  ; leur  coupe  présente  un  aspect  uniformément 
gris  rougeâtre. 

La  rate  est  très  grossie  (3X1  centimètre  par  exemple)  ; elle  a 
conservé  sa  forme  et  son  aspect  macroscopique. 

Le  foie  est  augmenté  de  volume,  lui  aussi,  parfois  considé- 
rahlement:  quelquefois  on  le  voit  parsemé  de  taches  opaques. 

Les  reins  n’offrent  pas  à l’œil  nu  de  lésions  appréciables. 

Les  ganglions  mésentériques  sont  augmentés,  comme  les 
ganglions  externes  ; en  général,  cependant,  ils  sont  un  peu  moins 
gros. 

Dans  la  cavité  thoracique,  les  ganglions  du  médiastin,  surtout 
dans  la  partie  supérieure,  sont  également  très  hypertrophiés. 

Ordinairement  les  poumons  n'offrent  pas  de  lésions  à Fœil 
nu,  mais  quelquefois  on  observe  de  petits  nodules  atteignant 
les  dimensions  d’un  grain  de  chènevis. 

A l’examen  microscospique,  l’image  est  très  peu  variée  : on 
voit  partout  une  hypertrophie  excessive  ou  une  néoformation 
de  tissu  adénoïde;  ce  tissu  est  modelé  sur  le  type  du  tissu  adé- 
noïde normal,  tel  que  celui  qui  entre  dans  la  constitution  des 
follicules  des  ganglions  lymphathiques.  On  voit  les  memes 
petites  cellules  lymphoïdes  entassées  l'une  sur  l’autre,  sans  qu’on 
puisse  ordinairement  observer  le  tissu  réticulé. 

Dans  les  ganglions,  comme  dans  la  rate,  la  différence  entre 
les  follicules  et  la  pulpe  est  peu  prononcée.  Les  follicules  sont 
augmentés  de  volume  aux  dépens  de  la  pulpe. 

Parmi  les  organes  internes,  c’est  le  poumon  qui  le  plus  sou- 
vent montre  les  lésions  les  plus  prononcées. 

Autour  de  tous  les  petits  vaisseux  plus  gros  que  les  capil- 
laires, on  observe  une  agglomération  de  cellules  lymphoïdes 
qui  les  entoure  comme  une  gaine,  le  plus  souvent,  d’une  épais- 
seur très  considérable  (pl.  IX,  fig.  o). 

Parfois  l’hyperplasie  du  tissu  adénoïde  est  si  considérable 
qu’elle  forme  un  nodule  saillant  ; dans  ces  nodules  on  trouve 
toujours  un  vaisseau  central,  autour  duquel  la  petite  tumeur 
s’est  formée. 
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L(‘  foie  montre  les  mêmes  altêi*atio]is  : ime  infiltration  mono- 
micléair(‘  interlobulaire  en  rapport  avec  des  petits  vaisseux 
sanguins.  Les  capillaires  du  foie  sont  gorges  d(^  globules  blancs. 

L(‘  rein  présente  les  mêmes  lésions,  de  préférence*  dans  la. 
partie  corticale,  où  les  tubes  contournés  sont  éloignés  run  (b*. 
Uautre*,  par  suite  du  développement  excessif  du  tissu  adénoïde 
autour  des  vaisseaux.  Sur  une  coupe*  longitudinale,  on  Aoit 
toutes  les  ramifications  vasculaires  entourées  de  cette  gaine 
lympboïde,  comme  le  montre,  à un  faible  grossissement,  la 
fig.  fi,  pU  IX. 

Une  fois,  on  a observé  la  formation  el’un  nodule  lympboïde 
gros  comme  un  pois  dans  le  tissu  cutané  et  sous-cutané.  La 
structure  ele  ce  nodule  est  identique  à celle  dos  ganglions  et  à 
celle  de  la  rate. 

Quand  on  regarde  toutes  ct‘S  agglomérations  de  c(‘llules 
Iympboïd(‘s  (ganglions,  rate,  poumons,  foie,  i-eins,  peau),  on 
peut  presque  dire  que  toute  la  souris  est  en  voi(‘  de  s(‘.  trans- 
former en  un  gros  ganglion.  Tout  le  tissu  adénoïde  préexistant 
<*st  byperplasié  et  même  dans  certains  endroits,  où  on  ne  trouve 
<à  l’état  normal  que  des  traces  insignifiantes  de  c(‘  tissu,  il  s’(‘n 
est  formé  des  quantités  considérables. 

Les  lésions  anatomo-patbologi({ues  sont  celles  epUon  rencontre 
chez  riiomme  dans  la  lympbadénie  aleucémi((ue.  Liiez  la  souris, 
(|ui  semble  résister  mi(‘ux  qin*  Ubomme  à toules  les  tumeurs, 
celles-ci  peuvent  arriver  à un  développ(‘ment  plus  considérabb*. 

La  souris  (jui  a fourni  le  premier  cas  de  c(‘tte  tumeur  a (dé 
mise  dans  une  cage  avec  d’autres  souris  saines  (b*  diverses  pi*o- 
v(‘nances. 

Dans  l’espace  de  2 ans,  cinq  cas  identiques  se  sont  produits 
dans  la  înème  cage^  tandis  (ju’on  n’a  vu  aucun  autre  cas  dans 
les  autres  cages. 

On  n’en  a pas  vu  non  plus  chez  les  fournisseurs,  (|ui,  à 
présent,  sont  avertis  et  apportent  au  laboratoire  toute  souris 
atteinte  de  tumeur  ou  de  quelque  ebose  qui  y ressemble. 

11  paraît  bien  que  le  transport  de  l’infection  d’une  souris  à 
l’autre  soit  possible,  mais  nous  ne  savons  pas  jusqu’à  présent 
comment  se  fait  cette  transmission. 

De  nombreux  fragments  de  tumeur  ont  été  inoculés  sans 
résultat. 
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Jj’ing(*stioii  (l(‘  croltos  d'une  souris  malade  par  d'autres 
souris  n’a  rien  donné  non  plus. 

Coinin(‘  pour  les  autres  formes  du  cancer  de  la  souris,  nous 
avons  probablement  alfaire  à un  virus  qui,  avec  les  métbodes 
actuelles,  nous  écbappe  complètement,  — soit  qu’il  soit  trop 
facilement  détruit  par  les  alexines,  par  exemple,  soit  qu’il  failb' 
un  passajjço  par  un  bote  intermédiaire,  ou  un  mode  d’inoculation 
tout  particulier. 

Le  dessin  fig’.  5,  pl.  IX  montre  dans  un  vaisseau  une  figni'e 
observée  par  M.  Borrel,  qui  fait  penser  à un  parasite  et  qui 
pendant  longtemps  a orienté  nos  recherches  dans  la  direction 
des  blaires  du  sang. 

Un  parasite  de  ce  genre  vivant  dans  le  sang  expliquerait 
très  bien  l'hyperplasie  lymphoïde  autour  des  vaisseaux,  d'au- 
tant plus  qu'on  connaît  des  hypertrophies  ganglionnaires  pro- 
voquées par  des  blaires  des  pays  chauds.  Un  examen  minutieux 
du  sang  (d  de  tous  les  organes  internes  n'a  rien  montré  de 
semblable.  La  ligure  intra-artérielle  sur  le  dessin  semble  se 
réduire  à une  paroi  artérielle  détacbé(‘  (jui  a pris  cette  forme 
bizarre. 

CONCLUSIONS 

U On  rencontre  chez  la  souris  blanche  dilférentes  formes  (b‘ 
tumeurs  épithéliales  qui,  en  général,  montrent  les  caractères 
des  tumeurs  malignes  : elles  croissent  sans  cesse,  en  infiltrant 
les  tissus  environnants,  produisent  des  métastases  et  provoquent 
la  cachexie  et  la  mort  de  l’animal.  Certaines  formes  montrent 
la  plus  grande  ressemblance  avec  des  formes,  qu’on  rencontre 
chez  l’bomm(‘  ; 

2^  Le  type  le  plus  fréquent  qu'on  a pu  le  mieux  étudier 
montre  les  caractères  d'une  maladie  infectieuse.  On  observ(‘, 
dans  certains  élevages,  des  séries  de  cas  h allure  épidérniqiu' 
ou  endénnqu(‘. 

L’introduction  de  souris  portant  des  tumeurs  dans  une  cage  de 
souris  d’élevage,  indemnes  jusqu’alors,  a pu  déterminer  l’appa- 
rition de  plusieurs  cas  de  tumeurs  identiques;  la  possibilité  de 
réaliser  une  contagion  est  donc  établie.  11  en  est  de  même  pour 
l’épitbelioma  de  la  mâchoire  et  le  lymphome  malin  que  nous 
avons  étudiés; 
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3*^  Trois  (le  ces  formes  produisent  des  métastases  par  embolies 
cellulaires,  pour  2 formes  par  la  voie  sanguine  dans  les  vais- 
seaux du  poumon,  pour  1 forme  par  les  voies  lymphatiques 
dans  les  ganglions. 

Les  cellules  cancéreuses  peuvent  dans  certains  cas  continuer 
à vivre  et  à se  développer,  greffées  sur  un  autre  organisme;  il 
s’agit,  à proprement  parler,  d’une  métastase  chez  un  autre 
animal.  Ces  greffes  cellulaires  sont  influencées  par  plusieurs 
facteurs  que  nous  ne  connaissons  pres(jue  pas  : caractères  biolo- 
giques des  cellules  des  différentes  tumeurs,  variétés  de  la  race 
des  souris,  etc.  ; 

4°  On  voit  parfois  la  formation  de  petites  tumeurs  dans  les 
poumons  des.  souris  cancéreuses  qui  semblent  être  nées  aux 
dépens  de  cellules  propres  du  poumon,  et  non  pas  aux  dépens 
des  cellules  métastatiques.  11  est  permis  de  se  demander  si,  dans 
ces  cas-là,  le  virus  cancéreux  supposé  n’a  pas  été  transporté  au 
niveau  du  poumon  et  n’a  pas  fait  proliférer  les  cellules  épithéliales 
d(‘  cet  organe: 

5'’  Les  inclusions  intra-cellulaires  rencontrées  dans  les  diffé- 
rentes formes  de  tumeurs  de  la  souris  peuvent,  pour  la  plupart, 
(Mre  expliquées  par  la  pénétration  de  leucocytes,  dans  les  cellules 
canc(‘reuses,  où  ils  meurent  et  subissent  des  processus  de  karyo- 
Ivse  et  dissolution. 
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Explication  des  Planches. 


Les  photographies  et  les  dessins,  tous  faits  à la  chainhre 
claire,  proviennent  de  coupes  de  tumeurs  ou  d’organes  de  la 
souris,  fixés  par  le  fixateur  de  Borrel  (Fleinming  modifié)  et 
colorées  avec  rouge  de  Alagenta-Picro-indigo-carmin,  à part 
d figures,  obtenues  après  fixation  par  sublimé  et  coloration  par 
liématoxyline-éosine  fpl.  YI,  fig.  4 ; pl.  YII,  fig.  1;  et  pl.  IX, 
lig.  6).  Les  photographies  ne  sont  pas  retouchées. 

PLANCHE  Y 

ADÉNOCARCINOME,  TYPE  DE  PARIS 

Phot.  1 et  2 montrent  avec  le  meme  grossissement  (ohj.  4) 
2 types  de  cette  tumeur. 

Phot.  1 offre  l’aspect  ordinaire  où  les  tubes  de  type  glandu- 
laire, pressés  les  uns  contre  les  autres  sans  tissu  conjonctif 
interstitiel  appréciable,  forment  des  lobes,  entourés  de  cloisons 
conjonctives.  Les  tubes  sont  tantôt  petits,  tantôt  plus  grands, 
souvent  distendus  et  donnant  l’aspect  d’un  adénome  kystique; 
entre  les  tubes  on  voit  des  amas  solides  de  cellules,  souvent 
aussi  des  cellules  isolées  du  môme  type. 

Phot.  2 montre  un  aspect  un  peu  différent  : des  petits  tubes, 
ou  des  cylindres  pleins,  sont  entourés  séparément  d’un  tissu 
conjonctif. 

Pliot.  3.  Montre  avec  un  plus  fort  grossissement  (ohj.  1) 
une  tumeur  du  même  type,  apparue  4 semaines  après  inocula- 
tion dans  les  mamelles  d’une  émulsion  de  tumeur,  filtrée 
d’abord  sur  papier  et  puis  sur  bougie  Berkefeld.  On  voit  des 
tubes  bordés  d’une  couche  de  cellules  d’aspect  épithélial,  parfois 
donnant  naissance  à des  amas  solides  de  cellules;  de  temps  en 
temps,  on  voit  quelques  fibrilles  conjonctives  entre  les  éléments 
épithéliaux. 

Phot.  4.  Métastase  intravasculaire  du  mumon^  montrant  la 
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forme  j)nmitive  de  la  métastase  dans  cette  tumeur  : des 
(‘lubolies  d(‘,  cellules  cancéreuses  dans  les  vaisseaux  du  poumon, 
(jui  continuent  à se  (RHelopper  dans  l’intérieur  des  vaisseaux 
sans  les  perfor(‘r,  aussi  bien  v(‘rs  le  centre  que  vers  la  péri- 
phérie. Un  grand  nombre  de  vaisseaux  du  poumon  peuvent 
ainsi  être  trouvés  remplis  de  tissu  cancéreux. 

Pbot.  O.  — Métastase  intrapulmonaire ^ où  l’embolie  cancé- 
reuse est  arretée  dans  un  vaisseau  à pai*oi  mince  (jui  a été 
promptement  perforée;  après  (juoi  les  bourgeons  cancéreux  se 
développent  en  infiltrant  le  tissu  interalvéolaire. 

L(‘  nodule  présentant  la  structure  d(‘  la  tumeur  initiale  dans 
tous  ses  détails  (*st  entouré  de  tous  les  cotés  de  tissu  pulmo- 
naire sain. 

Pbot.  ().  — Nodule  adénomateux  du  poumon  qui  semble 
avoir  pris  naissance  dans  l’épitbélium  propre  du  poumon. 

La  partie  sombre  au  mili(‘u  de  la  pbot.  représente  une  petite 
tumeur,  constituée  par  de  grosses  alvéoles,  tapissées  d’un 
épitbélium  cylindri(jm‘  ou  cubique.  La  tumeur  semble  s’étr(‘ 
développée  aux  dépens  d(‘  Tépitbélium  de  la  bronche,  dont  la 
lumière  est  représentée  par  la  partie  clain»  sur  la  pbot. 

Ln  haut  et  en  bas  (près  du  cbilfr(‘  b),  on  voit  des  agglomé- 
rations considérabbvs  de  cidlules  mononucléaires  autour  des 
vaisseaux;  en  dehors  de  cela,  le  tissu  pulmonaire  n’olfre  pas  de 
signes  d’intlammation . 

Dans  la  lumière  de  la  bronche,  en  haut,  touchant  le  bord 
de  la  pbot.  on  voit  un  corps,  fortement  coloré,  sans  structure 
définie,  dont  la  natui'e  reste  obscure. 


PLANCHE  VI 

TUMEUR  DE  M.  JENSEN 

Pbot.  1.  Montre  la  structure  de  la  tumeur  principale,  obtenue 
par  inoculation  : d(*s  lobes  bourgeonnants,  au  centre  nécrotique, 
séparés  les  uns  des  autres  par  de  minces  cloisons  de  tissu 
conjonctif. 

Pbot.  2.  — Métastase  intraveineuse.  Montre  des  niasses 
cancéreuses  bourgeonnantes  à l’intérieur  de  2 grosses  veines 
(I  et  2),  la  veine  jugulaire  et  la  veine  sous-clavière.  La 
photographie  reprt'sente  une  coupe  transversale  du  médiastin 
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près  (1(‘  roLivcrUire  supérieure  de  la  cage  thoracujue.  En  3. 
rœsopliage;  en  4,  la  trachée;  en  a.  un  ganglion  médiastinal. 

Phot.  3.  — Métastases  intravasculaires  du  pounum.  Repré- 
sente Il  un  très  faible  grossissement  fobj.  0)  une  coupe,  tra- 
versant les  poumons  à la  bauteur  de  la  bifurcation  de  l’artère 
pulmonaire  (1).  On  voit  les  branches  de  l’artère  pulmonaire  dans 
le  poumon  droit  remplies  d’embolies  cancéreuses.  En  2 on  voit 
la  veine  cave  supérieure  distendue  par  les  masses  cancéreuses. 
(Le  même  cas  que  la  pbot.  2.)  En  3,  la  coupe  de  l’œsophage. 

Pbot.  4.  — Représente  à un  grossissement  plus  fort  une  embolie 
cancéreuse  (1)  dans  un  vaisseau  du  poumon  à calibre  moyen 
à côté  d’une  bronche  (2)  ; ce  qui  semble  prouver  que  l’embolie  can- 
céreuse est  constituée  par  un  assez  grand  amas  de  cellules  et 
non  pas  par  des  cellules  isolées.  On  reconnaît  la  structure  d’une 
tumeur  de  AI.  Jensen  : le  gros  bourgeon  cancéreux  à centre 
nécrotique. 

Phot.  O.  — Une  coupe  par  les  poumons  et  le  cœur  (du  même 
cas  que  les  pbot.  2,  3 et  6)  à un  très  faible  grossissement. 

Les  masses  cancéreuses,  développées  dans  les  veines,  que 
nous  pouvons  suivre  sur  les  phot.  2 et  3,  s’étendent  vers  le  centre 
jusqu’au  cœur  et  le  dernier  prolongement  se  voit  flottant  libre- 
ment dans  l’oreillette  droite  (l)..Sur  la  surface  du  poumon 
gauche  proéminent  2 nodules  intrapulmonaires , correspondant 
au  nodule  représenté  sur  la  pbot.  3.  pl.  V,  dans  la  forme  de 
Paris. 

Pbot.  6.  — Montre  cette  métastase  dans  le  cœur  à un  gros- 
sissement plus  fort,  permettant  de  reconnaître  la  structure  (b* 
la  tumeur  de  AI.  Jensen. 

PLANCHE  Yll 

FIG.  1 ET  2.  LA  TUMEUR  DE  LA  MACHOIRE 

Fig.  1.  — Des  lobes  épithéliaux  de  la  tumeur  de  la  mâchoire, 
en  voie  de  transformation  en  globes  épidermiques. 

L’aspect  est  celui  d’un  cancer  pavimenteux  lobulé  corné  chez 
l’homme. 

Fig.  2.  — Alétastase  ganglionnaire  de  cette  tumeur.  A la 
périphérie  du  ganglion,  sous  la  capsule,  on  voit  de  nombreux 
amas  de  cellules  épithéliales,  en  grande  partie  déjà  transformés 
en  globes  épidermi({ues. 
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A droite,  on  voit  le  tissu  adénoïde  du  gang-lion;  le  tissu  épi- 
Iliélial  qui  entoure  les  globes  epideriniques  se  distingue  bien 
du  tissu  ganglionnaire. 

FIG.  3-5.  ADÉNOCARCINOME  DE  LA  SOURIS. 

Fig.  3.  — Coupe  d’un  nodule  adénomateux  du  poumon,  des- 
sinée à un  grossissement  d’environ  330  fois.  La  phot.  6,  pl.  Y, 
permet  de  se  rendre  compte  de  l’ensemble  d’un  tel  nodule. 

La  structure  pulmonaire  est  conservée.  On  voit  de  grosses 
alvéoles  tapissées  par  un  épitbélium  cubique  ou  cylindrique, 
<lans  l’intérieur  des  alvéoles  souvent  des  cellules  détachées, 
remplies  de  granulations  noires.  Ces  nodules  semblent  s’être 
formés  aux  dépens  des  cellules  épithéliales  du  poumon  et  non 
pas  aux  dépens  des  cellules  métastatiques. 

Fig.  4.  — Coupe  d’une  métastase  pulmonaire,  montrant  des 
inclusions  cellulaires,  environ  950  fois  grossie. 

En  bas  on  voit  des  inclusions  de  petite  taille,  fortement  co- 
lorées, d’aspect  granuleux,  souvent  accolées  au  noyau.  3 cellules 
(‘U  haut  montrent  des  inclusions  plus  grosses,  logées  dans  des 
(mcocbes  des  noyaux,  entourées  d’un  halo  clair  ; ce  sont  évi- 
demment des  leucocytes  pénétrés  dans  les  cellules  en  voie  de 
karyolyse  et  de  dissolution. 

En  haut,  à gauche,  un  leucocyte  qui  pénètre  entre\a&  cellules 
cancéreuses  (pas  bien  rendu  sur  la  ligure). 

Fig.  3.  — Un  tube  à fort  grossissement,  montrant  les  inclu- 
sions intra-cellulaires  de  grande  taille,  ressemblant  à celles  de 
la  figure  précédente  et  de  la  fig.  5,  pl.  YllI. 

PLANCHE  Ylll 

TUMEUR  DE  M.  JENSEN 

Fig.  1 . — Coupe  du  médiastin  d’une  souris  cancéreuse  (tumeur 
principale  a l’épaule  droite),  montrant  la  veine  cave  supérieure 
à un  faible  grossissement  (obj.  3,  oc.  2),  cf.  pl.  YI,  phot.  2,  3, 
5 et  6. 

La  veine  est  distendue  par  des  masses  cancéreuses  bour- 
geonnantes. Dans  une  partie  des  bourgeons,  le  centre  est  déjà 
nécrotique.  Les  bourgeons  sont  enveloppés  et  séparés  les  uns 
des  autres  par  une  couche  mince  de  tissu  conjonctif. 

En  dehors  de  la  veine,  on  voit  du  tissu  adénoïde. 
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Pig.  2.  — Nodule  adénomateux  du  pournon  dans  la  tumeur 
de  31,  Jensen . 

Ou  voit  de  grosses  alvéoles  tapissées  par  une  couche  de 
cellules  épithéliales  cylindriques  ou  cubitjues.  Les  parois  for- 
ment des  proéminences  dans  l’intérieur  des  alvéoles,  donnant 
ainsi  l’aspect  de  formations  papillaires  au  début. 

Il  est  peu  probable  qu’un  nodule  de  cette  structure  puisse  être 
développé  aux  dépens  des  cellules  métastatiques  de  la  tumeur 
de  M.  Jensen;  pbot.  4.  pl.  \l  montr(‘  l’aspect  habituel  des 
cellules  métastatiques,  dans  cette  forme.  Au  contraire,  ce  nodule 
semble  avoir  pris  naissance  dans  les  cellules  épithéliales  propi*es 
du  poumon.  (Comp.  pl.  Ay  pbot.  0,  et  pl.  \ 11,  lig.  3.) 

Fig.  3. — Inclusions  intra-cellulaires  dans  la  forme  de  31.  Jen- 
sen. Elles  semblent  s’expliquer  naturellement  comme  des 
leucocytes  pénétrés  dans  les  cellules,  et  qui  y meurent  en  y 
subissant  des  processus  de  karyolyse  et  de  dissolution. 

PLANCHE  IX 

PHOTOGRAPHIES  ET  DESSINS  FAITS  A LA  CHAMBRE  CLAIRE 

Fig.  1-4.  — Tumeur  molluscoïde , 

Fig.  1.  — 3Iontre  la  moitié  d’un  des  lobes  dont  est  com- 
posée la  tumeur  ; le  lobe  est  coupé  dans  son  épaisseur. 

On  voit  dans  le  stroma  conjonctif  des  amas  de  cellules 
épithéliales,  vers  la  périphérie  constitués  de  cellules  vivantes, 
vers  le  centre  transformés  en  globes  épidermiques. 

Fig.  2.  — Une  coupe  longitudinale  d’un  lobi^. 

Les  amas  cellulaires  dans  la  figure  précédente  se  montrent 
ici  constitués  par  de  longs  cylindres  droits,  parcourant  le  lobe 
dans  toute  sa  longueur;  vers  la  périphérie  du  lobe,  ils  sont 
composés  de  cellules  vivantes,  tandis  que  la  plus  grande  partie 
est  transformée  en  squames  épidermiques. 

Fig.  3 et  4.  — Montrent  les  mêmes  éléments  à un  grossis- 
sement plus  fort,  coupés  dans  leur  épaisseur. 

Fig.  3. — Représente  une  partie  périphérique  d'un  lobe  où  la 
transformation  cornée  n’a  pas  encore  commencé  ; on  voit  de 
petites  formations  kystiques,  dans  la  cavité  desquelles  un 
bourgeon  épithélial  proémine  ; quelques  cellules  détachées  et  des 
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leucocytes  se  trouvent  dans  Uespace  qui  reste  entre  le  l)ourgeon 
épithélial  et  la  paroi. 

Fig-.  4.  — Montre  les  memes  éléments  dans  une  partie  du 
lobe,  plus  rapprochée  du  centre  où  la  formation  de  glolx^s 
épidermiques  est  commencée. 

Fig.  5 et  G.  — Lymphome  malin, 

Fig.  5.  — Coupe  du  poumon  à un  faible  grossissement. 

La  partie  sombre  autour  du  vaisseau  est  constituée  par  une 
hyperplasie  excessive  de  tissu  adénoïde. 

Dans  la  lumière  du  vaisseau  (à  droite),  on  voit  une  ligure 
l)izarre  qui  pourrait  faire  penser  à un  parasite  du  sang,  j)ai‘ 
(‘xemple  dans  le  genre  des  blaires,  mais  dont  la  nature  parasi- 
taire est  très  douteuse. 

Fig.  G.  — Coupe  longitudinale  du  rein  à un  très  faible 
grossissement  (obj.  0,  oc.  1). 

Tout  ce  qui  est  en  noir  représente  du  tissu  lymphoïde, 
<léveloppé  autour  des  ramibcations  vasculaires. 


Le  gérant  : G.  Masson., 
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du  venin  de  cobra. 

Par  le  1)i‘  E.  N(K] 

Travail  du  laboratoire  de  M.  Calmette.  (Institut  Pasteur  de  Litle.) 


L otu(l(‘  coiiiparpe  des  venins  de  stM'jxnits  et  des  ((jxines  ini- 
erohiennes  a déjà  ptnanisde  découvrir  d’élroiles  analog’ies  entrct 
ces  deux  ordres  d(^  sécrétions.  C'est  ainsi  (ju’on  jieut  les  rappro- 
cher, au  point  d(‘  vue  physiolog-itjue.  par  la  présence  dans  les 
venins,  connne  dans  certaines  cultures  nucrol)i(UTiu‘s,  de  neuro- 
toxines  ou  (l’héinolysines  plus  ou  moins  actives,  et  de  substances 
capables  de  favoriser  ou  d’einpécber  la  coagulation  du  sang. 

On  a pu,  (l’autre  part,  constater  dans  les  sérums  des  ani- 
maux la  présence  de  diastast's  analogues  à celb^s  des  venins,  de 
oorte  qu’à  l’heure  actuelle  la  sécrétion  v(minieust‘  constitue  un 
intéressant  sujet  d’étude  intermédiaire  (Mitre  les  sérums  et  les 
toxines  microbiennes. 

La  liste  n’est  pas  close  d(‘  ces  propriétés  qui  permettent 
d'étudier  la  biologie  comparée  des  sécrétions  cellulair(‘s. 
S.  Flexner  et  11.  Noguchi  ont  d(‘jà  observé  que  les  venins  du 
cobra,  du  mocassin,  du  serpent  à sonnettes,  du  daboia,  du 
triuuM'esurus  du  Japon,  lamlerment  des  cytolysines  {lour  un 
grand  nombre  de  cellules  des  animaux  à sang  chaud  et  a sang 
froid,  et  (jue  ces  cytolysines  montrimt  une  grande  résistance  aux 
températures  élevées.  Ces  aut(‘ursont  vu  également  que  si  Ion 
ajoute  de  petites  quantités  d('  venin  à d(‘  la  gelose  nutritive,  la 
bactéridie  charbonneuse,  le  B.  colt,  le  B.  typhique,  ensemen- 
cés sur  ce  milieu,  se  cultivent  en  donnant  des  formes  d involu- 
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lion.  L(‘s  venins  de  s(‘rpents  seinhlent  donc  posséder,  à côté  de 
Paction  cytolyti(jue  sur  l(*s  cellulc's  animales,  un  pouvoir  baclé- 
riolytique. 

En  poursuivant  l’étude  de  ces  phénomènes  de  hactériolyse 
parles  venins,  j’ai  cherché  à en  saisir  le  mécanisme  et  à le  com- 
parer avec  les  phénomènes  analogues  provoqués  par  les  sérums 
hactéricides  et  cytotoxiques. 


I.  — Action  bactérioly tique  du  venin. 

Si  l’on  met  au  contact  d’une  solution  de  venin  de  cohra, 
aseptisée  parla  filtration  sur  porcelaine  (solution  à 1 0/0  dans 
l’eau  salée  à 9 0/00),  des  microhes  sensibles,  tels  que  le  vibrion 
cholérique,  la  bactéridie  charbonneuse  en  culture  très  jeune 
non  spondée,  ou  sa  variété  asporogène,  on  constate  (jue  ces 
microhes  sont  dissous  en  un  temps  variable  par  la  solution 
de  venin  dans  l’eau  physiologique. 

A l’examen  microscopique  direct  on  voit  les  vibrions  de  Koch 
s’immobiliser,  puis  se  résoudre  en  granulations  et  disparaître 
dans  le  liquide.  Le  phénomène  est  lent  à se  produire,  ses  limites 
sont  plus  étroites  que  celles  de  l’action  des  sérums  hactéri- 
cides, mais  il  faut  tenir  compte  ici  de  la  dilution  inévitable  des 
substances  actives  et  de  l’appauvrissement  en  venin  que  pro- 
voque la  fdtration.  La  hactériolyse  est  encore  plus  nette  avec  la 
bactéridie:  la  membrane  d’enveloppe  semble  se  dissoudre,  le 
microbe  apparaît  comme  formé  par  une  série  de  granulations 
mises  bout  à bout,  qui  finissent  par  se  disperser  et  se  dissoudre 
dans  le  milieu  environnant.  L’agglutination  n’intervient  pas,  du 
moins  avec  le  venin  de  cobra  qui  n’agglutine  d’ailleurs  ni  les 
globules  rouges  ni  les  autres  cellules  animal(‘S. 

On  pourrait  supposer  tout  d’abord  qu’il  s’agit  là  d’un  phé- 
nomène propre  à certaines  espèces  microbiennes  très  sensibles 
aux  changements  de  •milieu;  en  réalité,  l’action  du  venin  se 
retrouve  avec  un  grand  nombre  de  bactéries,  plus  ou  moins 
intense  suivant  les  espèces.  J’ai  étudié  ce  pouvoir  bactériolytique 
sur  les  microbes  suivants,  que  je  range,  d’après  l’intensité  d’ac- 
tion du  venin  vis-à-vis  de  chacun  d’eux,  dans  les  groupes 
ci-après  : 
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J.  — Bactéridie  charbonneuse,  yar.  asporogène, 
Vibrion  cbolériqiie,  var.  Massaouab. 


IL 

— 

Staphylocoque  doré. 

B. 

de  la  diphtérie. 

/T 

subtilis  (culture  jeune 

III. 

— 

B.  de  la  peste, 

B. 

de  la  diarrhée  verte. 

n. 

eoli  communis. 

B. 

typbi(|ue. 

B. 

de  Fri ed Kinder. 

IV. 

— 

B.  de  la  psittacos(‘. 

B. 

pyocyanifjue. 

JT 

prodif/iosus. 

On])ourrait  comprendre  dans  un  (‘imjuième  groupe  le  bacilb‘ 
de  la  tuberculose  bovine,  sur  le(|uel  le  v(‘nin  a paru  inaclit  après 
contact  prolong-é  de  hautes  doses,  de  même  (railleurs  (pu*  sur 
les  microbes  sporulés  et  les  moisissui'es* . 

Je  résume  dans  le  tableau  suivant  les  rc'sultats  de  mes 
expériences  avec  les  microbes  des  g-roupes  I,  II,  III  et  IV.  Les 
émulsions  mici'obiennes  dans  Teau  salée  à b provenaient 
de  cultures  de  24  lumres  sur  g(dose:  après  des  temj)S  de 
contact  variables,  à la  température  du  laboratoire,  les  mélang:es 
étaient  ensemencés  dans  des  tuljes  de  gélatim^  de  b c.  c.  (jue 
l’on  coulait  en  boîtes  de  Pétri.  Pour  le  l)acille  dipbtéricjue  seul, 
j’ai  employé  la  g-élose  en  pbujues,  bumectée  de  sérum  de 
(dieval  cbaufte.  Les  colonies  (Raient  comptées  après  24,  db  ou 
48  heures  d’incubation,  suivant  les  microbes  utilisés.  L(‘  sigrie 
cxj  indique  plus  de  3,000  colonies,  trop  denses  pour  éti*e 
comptées  exactement. 


Série  A.  — Temps  de  eontact,  2 à 3 minutes;  1 wy/'-  d(^  ve/ii/i. 


V.  Koch. 

Charbon  Staphylocoque 

asporoyène.  doré.  Diphtérie.  B.  subtilis. 

B.  pesteux. 

B.  diarrhée 
ve rte. 

IDO. 

730 

408 

oo 

oo  oo 

03 

oo 

V.G. 

0 

0 

oo 

532  51 

101 

oc 

B.  coli. 

B.  typhique. 

Psittacose. 

B.  de  Friedlander. 

Prodigiosus. 

Pyocyanique. 

H20. 

3000 

1035 

2000 

oo 

oo 

oo 

V.G. 

2030 

1121 

1028 

oc 

oo 

1.  Une  expérience,  faite  sur  Trypanosoma  Lewisi,  a montré  chc 
lozoaire  une  résistance  relativement  grande  par  rapport  à celle  < 
rouges  du  rat,  dissous  immédiatement  par  le  venin  de  cobra  à l 0/0 

7.  cet  béma- 
les  glol)ules 
: les  trypa- 

nosomes  ne  se  dissolvent  qu’au  bout  de  à 30  niinutes  de  contact. 
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Série 

B.  — 

Te)ti]>s  de 

contact.,  4 

heures: 

l ?ng?‘.  et 

10  ntgr. 

de  venin. 

V.  Koch. 

Staphylocoque 

B.  diarrhée 

1 ingr.  10 

mgr.  (loi  é. 

Diphtérie. 

B.  subtilis. 

B.  pesteux. 

verte. 

H^O. 

1)20 

).  130  3000 

00  » 

00  » 

209  00 

‘ CO  GO 

v.c. 

0 

..  0 0 

174  ). 

7 » 

34  0 

GO  GO 

B.  coli. 

B.  typhique. 

Psittacose. 

Friedlander. 

Prodigiosus. 

Pyocyanique. 

IPO. 

OC  00  00  00 

00  00 

•CO  CO 

00  oc 

GO  2730 

V.  c. 

00  11; 

j1  00  0 

00  00 

00  00 

00  00 

00  0 

Série 

C.  — 

Temjjs  de  eontaet^  20  heures: 

1 mgr.  et 

10  ?ngr. 

de  venin. 

I 

^ Koch. 

Charbon 

B.  diarrhée 

1 

mgr.  10 

mgr.  asporoyene. 

Diphtérie. 

B,  subtilis. 

B.  pesteux. 

verte. 

IPO. 

1578 

))  435  » 

00  2153 

00  00 

189  00 

2090  3000 

v.c. 

103 

» 0 » 

0 0 

1 0 

08  0 

424  10 

B.  coli. 

B,  typhique. 

Psittacose. 

Friedlandir. 

Prodigiosus. 

Pyocyanique. 

IPO. 

GO  00  00  00 

00  00 

00  00 

00  GO 

00  GO 

v.c. 

GO  1321  202  0 

00  00 

00  0 

00  2902 

G«0  00 

L'examen  de  ce  tablean  montre  (|ue  les  microbes  résistant 
au  venin,  tels  que  le  colibacille,  le  B.  prodigiosus^  le  pyocya- 
nique, etc.,  se  multiplient  malgré  Temploi  de  doses  très  élevées  de 
venin;  les  doses  faibles  exercent  sur  eux  une  action  favorisante, 
de  sorte  qu'après  contact  avec  1 milligramme  de  venin,  le 
nombre  des  microbes  est  quelquefois  plus  élevé  que  dans 
l’émulsion  d’eau  salée  physiologique. 

Comment  agit  le  venin  sur  les  microbes?  Auquel  de  ses 
composants  doit-on  attribuer  l’action  bactériolytique? 

L 11  ne  s’agit  pas  d’un  pbénomène  de  protéolyse,  comme 
pourrait  le  faire  supposer  la  présence  dans  les  venins  de  dias- 
tases  protéolyti({ues  capables  de  dissoudre  la  fibrine,  la  géla- 
tine, etc.  J’ai  constaté  en  effet  que  le  pouvoir  bactériolytique  du 
venin  dans  sa  solution  filti^ée  à 1 0/0  ne  disparaît  qu’à  la  tem- 
pératur(‘  de  80*^  maintenue  une  demi-beure.  Or,  la  diastase 
jirotéolytique  du  venin  en  solution  non  filtrée  à 1 0/0  est 
détruite  par  le  chauffage  à 80®.  On  sait  de  plus  (jue  le  venin  de 
cobra  est  très  jiauvre  en  ferment  protéolytique  ; or,  il  est  très 
actif  vis-a-vis  des  microbes  sensibles  que  ne  dissout  pas  le 
venin  de  Lachesis  lanceolalus  (Vipéridés),  éminemment  pro- 
téolytique. Enfin,  les  microbes  tués  par  le  chauffage  à 00®. 
pendant  une  heure,  ne  subissent  que  très  faiblement  faction 
dissolvante  (jui  s'exerce  si  nettement  sur  les  bacilles  vivants 
(bactéridie  charbonneuse)  ; 
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2^  La  substance  baclériolyli(jiie  du  venin  de  cobra  paraît 
également  distincte  de  riiéinolysine.  Lelle-ci  résiste  à la  cha- 
leur bien  au  delà  de  83^.  De  plus,  le  venin  (jui  a dissous  des 
microbes  (cbarbon,  vibrion  cholérique)  à saturation,  a conservé 
intégralement  son  pouvoir  bémolyti({ue  sur  les  globules  de 
cheval.  On  pourrait  supposer  toutefois  ({in*,  le  venin  ayant 
dissous  une  grande  quaidité  de  corps  microbiens,  ce  sont  les 
produits  de  cette  dissolution  (jui  bémolysent  les  globules  sura- 
jout(îS  : neutralisons  alors  h‘  veniu  centrifugé  (d  décanté  par 
une  dose  suffisante  de.  sérum  antivenimeux  : l’hémolyse  n’appa- 
l'aîtra  plus,  ce  qui  montre  bien  la  non-intervention  des  produits 
bactériens  dans  cette  r(àiction; 

3*^  La  bactériolyse  n’est-elle  pas  sous  la  dépendance  de  la 
oeurotoxine?  Il  (‘st  facile  de  voir  que  le  venin  ayant  dissous 
les  microb(‘S  à saturation  est  encore  toxi((m‘  au  meme  degré 
(jue  le  venin  neuf  pour  la  souris  et  le  cobaye.  Si  nous  véritions 
d’ailleurs  la  loi  de  l’accoutumance  des  ètrc's  vivaids  aux 
[)oisons,  antisepli(jues  ou  toxim's,  nous  constatons  la  complète 
indépendance  (h‘  la  bactériolysine  (d  (h'  la  n(‘uroloxim‘..  On 
accoutunu*  aisément,  en  elfet,  par  (h‘s  cultures  succ(‘ssiv(‘s, 
des  micr(d)e8  t(ds  <|U(‘  h*  vibrion  choléri([U(',  le  bacilbî  pes- 
teux, à la  substanc('  bact(d*iolyli({ue  du  vcmin  de  cobra.  L(‘. 
vibrion  et  h‘  bacilh‘  de  la  [)(‘sh‘  linisstMit  par  poussiu*  dans 
la  solution  limpide  de  venin  : le  vibrion  cboléri(jU(‘  la  troul)le 
sans  former  d(‘  voih*;  il  suflit  d’ajouter  à la  solution  (ju(d(jues 
gouttes  (h‘  bouillon  [)our  (ju(‘  la  cultur(‘  ac(juière  ses  (‘aractèiavs 
habituels.  Or,  si  l’on  tiu'  h‘s  microbes  par  le  cbaulfage  à (>()*’ 
dans  cettt‘  solution  d(‘  vtuiin-culture,  on  voit  (ju’elle  (‘st  au 
même  degré  toxi(jm‘  (ju’une  solution  neuve  de  venin; 

foll  n(‘  s’agit  pas,  dans  la  destructiondesbactéries  par  h‘  venin, 
d’un  simph‘.  phénomène  de  plasmolyse.  Nous  avons  vu  plus  haut 
(|ue  le  venin  contient  suftisamment  de  substances  nutritives 
pour  qu(‘  dt‘  faibles  doses  (h‘-  la  solution,  inca[)ables  de  tuer  tous 
les  microbes  d’une  émulsion,  en  favorisent  au  contraire  le  déve- 
loppement. J’ai  constaté  d’ailleurs  (jue  le  sérum  antivauiimeux 
chautfé  renferme  un  anticorps  })Our  la  substance  bactériolytifjue  : 
une  dose  extrêmement  faible  de  sérum  antivenimeux  chauthi 
suffit  à-  annihiler  la  bactériolysine. 

Le  tableau  suivant  démontn‘.  nettenuMit  l’existence  de  cet 
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aiili(‘Oi‘])S  : r^xperienco  ici  r('sunHM‘  a ])Oiié  sur  1(‘  vibrion  (](‘ 
Koch.  l(‘s  inélaiigfes  ont  été  (‘iisenicncés  après  30  ininiitcs  (1(‘ 
contact . 


V.  DE  COBRA 
à 1 p.  100. 

SÉRUM 

antivenimeux  chaufïé 
à -h  56». 

SÉRUM 

normal  de  cheval 
chaufTé  à + 56». 

SOL. 

physiologique  de 
N'aCl 

COLONIES 

sur 

gélatine. 

0 C.  c.  1 

). 

! 

-h  0 c.  f.  O 

0 

0 C.  c.  i 

4-  0 C.  c.  01 

>• 

4-  0 c.  c.  4 

8o3 

1 0 c.  c.  1 

0 c.  c.  0::i 

)> 

>> 

004 

0 f.  c.  ] 

4-  0 c.  c.  1 

X 

+ 0 c.  f.  4 

lll>0 

0 c.  C.  1 

4-  0 c.  c. 

>• 

4-  0 (,■.  c.  2 

044 

0 c.  c.  1 

4-  0 c.  c.  î) 

>• 

>> 

1075 

0 c.  c.  1 

» 

4-  0 c.  c.  1 

4“  0 4 

0 

0 c.  c.  1 

4-  0 c.  c.  O 

>> 

0 

» 

0 c.  c. 

>• 

4- Oc.  c.  1 

oo 

» 

» 

0 c.  c.  .U 

4-  0 c.  c.  1 

oo 

Donc  le  sérum  antrvenimeux  chauffé,  à la  dose  de  0,01  c.  c. 
OLule  0,03  c.  c..  neutralise  Tact  ion  bactériolyti(jue  de  1 millig-ramnie 
de  venin  de  cobra,  alors  (|ue  le  sérum  normal  chauffé,  même  à des 
doses  plus  élevées,  est  sans  effet  sur  le  venin.  La  lysine  et  le  sérum 
antivenimeux  paraissent  d'ailleurs  enfrer  en  combinaison 
stable  : par  le  cbauffag’e  à 80*^.  après  dilution  du  mélange  neutre 
de  sérum  antivenimeux  et  de  venin,  on  ne  restitue  pas  à ce 
dernier  la  propriété  dissolvante; 

3°  Le  venin  de  cobra  n’agit  pas  davantage  sur  les  microbes, 
grâce  à la  présence  d'une  cytase  (alexine).  Les  caractères  bien 
connus  des  cytases  ne  se  retrouvent  pas  ici  (destruction  à 
33-36'^.  sensibilité  â la  lumière,  altération  rapide  â la  tempéra- 
ture ordinaire,  etc.).  On  ne  saurait  non  plus  comparer  l’action 
bactériolytiqm*  du  venin  à celle  du  sérum  de  rat.  qui  dissout  la 
bactéridie  charbonneuse  à l'aide  d’une  substance  distincte  de 
l’alexine  vibrionicide,  d’après  les  recherches  de  Malvoz  et  de 
Y.  Pirenne.  La  lysine  du  sérum  de  rat  paraît  être  une  substance 
basi({ue  dont  la  neutralisation  annihile  l’activité.  Or,  le  venin 
de  cobra,  en  solution  très  activ(‘.  est  parfaitement  neutre  aux 
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papiers  sensibles  de  tournesol,  tandis  (ju’ils  sont  vires  au  bleu 
par  le  sérum  de  rat.  De  plus,  le  venin  ag^it  non  seulement  sui- 
des microbes  de  meme  race,  mais  sur  des  espèces  très  différentes 
que  respecte  le  sérum  de  rat,  en  particulier  sur  le  bacille  pesteux 
qui  trouve  au  contraire  dans  ce  sérum  frais  un  milieu  de  culture 
favorable. 


En  résumé,  le  pouvoir  bactériolytiijue  du  venin  de  cobra 
n’est  du  ni  à la  présence  d’une  cytase,  ni  à celle  d’une  base  ou 
d’un  ferment  prv)téolvti({ue,  ni  à la  plasmolvse,  mais  constitue  une 
propriété  spéciale  du  venin,  (unanant  d’une  cytolysine  résistante 
à la  cbaleur,  comparable  h l’bémolysine  vX  aux  cytolysines 
récemment  étudié(*s  [lar  S.  Flexner  et  H.  Nogucbj. 

Dans  leur  travail  sur  les  cytolysines  du  venin,  ces  auteurs 
ont  établi  ijue  b's  cellub*.s  animales,  chauffées  à 55®  et  inactivé(*s, 
ne  subissent  jias  la  dissolution  complète  sous  rinffuence  (b*s 
v(‘nins(|ui  (bffruisent  les  cellul(‘s  fraîches.  Ils  concluent  à l’exis- 
tenc(‘  de  réc(‘pteui-s  cellulaires  (endoconqilénuMits),  (jui  lixent  les 
ambocepteurs  du  venin.  Dans  le  même  ordre  d’idées,  j’ai 
observé  ([ue  les  bactéries  tuées  par  le  chauffage,  pendant 
1 heure  à bff®,  ne  subissiml  pas  la  désintégration  totale  comme 
les  bactéries  vivant(*s.  Mais  tandis  (jue  Eb‘xner  et  Nogucbi  con- 
cluent à la  pluralité  des  cytolysim‘s  dansl(‘  venin  pour  differentes 
cellules  animales,  je  n’ai  pu  établir  pareil  fait  avec  la  bactério- 
lysine  : le  venin  saturé  de  vibrions  cbolériipies,  de  telle  sorte  que 
la  dissolution  des  vibrions  ajoutés  ;i  plusieurs  reprises  ne  se 
produise  plus,  est  incapable  (b‘  dissoudre  um‘  autre  espèce 
microbienne  très  sensible,  telle  (jue  la  bactéridie  asporogène, 
et  réciproquement.  On  comprendrait  difticilement  d’ailleurs 
l’existence,  dans  le  venin,  de  cytolysines  spéciffijues  pour  une 
série  d’espèces  microbiennes. 

Malgré  l’ingénieuse  hypothèse  des  endocompléments,  nous 
ignorons  quelle  est  la  nature  des  cytolysines  du  venin.  Je  rappel- 
lerai seulement  que  certaines  espèces  microbiennes,  telles  que  le 
bacille  pyocyanique,  lorsqu’elles  ont  subi  l’autolyse  dans  les 
cultures,  donnent  naissance  à um‘  substance  capable  de  détruire 
in  vitro  un  grand  nombre  de  microbes  (pyocyanase).  On  peut 
supposer  que  la  bact(‘riolysine  du  cobra  est  un  produit  d’auto- 
lyse  cellulaire  analogue,  mais  d’origine  plus  complexe. 
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IJ.  — Fixation  do  ra/rxine  des  sérums  par  le  venin. 

Nous  avons  vu  quo  lo  soruin  de  clioval  chauiré  n’empoche 
pas  l’action  vibrionicide  du  voniîi.  11  n’(‘n  est  pas  de  même  du 
sérum  frais.  En  utilisant  les  sérums  frais  de  plusieurs  espèces 
animales  (chevaL  rat.  lapin,  cobaye,  poule,  homme ‘),  j’ai 
constaté  que  les  cytases  de  ces  sérums  ont  la  propriété  de  neu- 
traliser la  bactériolysine  du  venin  de  cobra.  De  plus,  le  venin 
empêche  la  cytase  des  sérums  de  détruire  les  microbes,  de  sorte 
que  l’on  observe  ce  double  pliénomène  de  la  neutralisation  d’une 
substance  bactériolytique  (jiii  éloijïne  elb‘-même  le  complément 
des  microbes  sensibles. 

S.  Flexner  et  II.  Noguchi  ont  déjà  signalé  le  fait  que  les 
venins  de  cobra,  de  crotale,  de  co])per-bead  suppriment  le  pou- 
voir bactéricide  du  sang  de  lapin  et  de  chien.  Ils  ont  conclu 
de  leurs  expériences  (jue  les  venins  n’agissent  pas  sur  les  corps 
intermédiaires  du  sérum  (fixateurs,  ambocepteurs),  mais  (jue  le 
mécanisme  de  leur  action  consist(‘  dans  la  fixation  du  compbL 
ment. 

Je  résume  dans  le  tableau  suivant  les  faits  que  j’ai  observés 
.avec  les  sérums  de  lapin,  de  cheval,  de  cobaye  et  de  rat,  en 
présence  soit  du  vibrion  cbobbaque,  soit  de  la  bactéridie  charbon- 
neuse asporogène. 

Une  expérience  témoin  permettait  de  s'assurer,  dans  tous 
les  cas,  que  la  dose  de  o milligrammes  de  venin  de  cobra 
provoquait  la  bactériolyse  totale  de  l’émulsion  mise  en  contact 
pendant  30  minutes  pour  chaque  mélange.  Tous  les  tubes 
étaient  ramenés  à 1 c.  c.  par  addition  de  la  solution  de  Nacl  à 
9 0/00,  les  ensemencements  faits  en  gélatine,  les  colonies 
comptées  en  boîtes  de  Pétri. 

1.  Je  dois  à l’obligeance  do  M.  Guérin,  chef  du  laboratoire  de  sérothérapie  à 
, l’Institut  Pasteur  de  Lille,  et  à celle  du  D'’  M.  Breton,  de  nombreux  échantillons 
de  sérum  frais  de  cheval  et  de  sérum  humain.  J(' les  en  remercie  vivement. 
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Sérum  de  lapin. 

V.  Koch. 

Charbon 
.'opor(i«:èn(‘ . 

Sérum  de  cheval. 

V.  Koch. 

Charbon 
asporogène . 

0 

295 

Séi'um  trais  

0 

0 

Sf'riuii  trais  -|-  V. 

Sérum  frais  (r‘’,5  -|-  V. 

cobra  5 itij?r 

f)8S 

163 

col)ra  5 m^^r 

oo 

oc 

Sér.  chaulïe  -f-  56° 

2 J i-i 

oo 

Sérum  cbaullé  0«°,5 

oo 

oo 

Sérum  chauffe V. 

1 

Sérum  chauffé  -j-  V . 

cobra  5 infi^r 

i 0 

9 

cobra  5 m^i^r 

0 

0 

Solut.  })bysioIo^^  1 c.  c. 

! 

903 

Solut.  pliysiolo^".  1 c. 

oo 

966 

Séi'um  de  cobaye. 

V.  Koch. 

Charbon 
asporogèno . 

Sérum  de  rat. 

V.  Koch. 

Charbon 

asporngènr. 

Sérum  Irais  O''*’.') 

2404 

GC 

St’oMini  fiTiis  (l'"*’  5 . . 

0 

0 

Sérum  frais  + V. 

Sérum  frais  -R  V. 

cobra  5 m^r 

oc 

OC  1 

cobi'a  5 mp;!' 

2520 

oc 

Sé/-um  ctiautb' 

CO 

OC 

Sérum  cbaiitlé  (t‘‘',5. . . 

1710 

oc 

Sérum  chauffé  0<’‘=,y  + V. 

S('‘rum  cbaullé  -|-  V. 

col)ra  5 m^ir 

0 

0 1 

cobra  5 m^rr 

0 

0 

Solut.  piiysiotoi*'.  1 c.  c. 

oo  ! 

oc  1 

1 

Solut.  physioiog.  1 c.  c. 

1762 

1800 

On  voit  donc  (juo  1«‘S  srrimis  frais  sont  siisceplihles  de  neu- 
Iraliser  la  snhslance  l)aetériolyli(jne  dn  venin.  Le  chaiilfatie 
préalable  des  mêmes  sérums  à fait  disparaître  celte  pro- 
priété. On  voit  en  oiitia^  (jm‘  l’action  bactéricide  des  sérums 
alexi(|iies  de  lapin,  d(‘  cbeval  ou  (b*  rat  est  neutralisée  par  une 
dose  convenable  d(‘  venin  de  cobra. 

En  réalité,  on  obtient  des  résultats  tout  dilférents  lorscpie  le 
tcMupsde  contact  des  imdang’es  est  porté  à l beure,  3 beures  ou 
davantage  au  lieu  de  30  minutes  avant  rensemencement  sur  géla- 
tine. (’/est  (|ue  dans  les  sérums  non  bactéricides  (cobaye,  poule, 
bonnne),  les  microbes  se  multipli(‘nt  très  rapidement  en  présence 
des  substances  nutritives,  et  l'action  bactériolyti(jue  du  vcmm 
peut  être  mascjuée  et  devancée  par  cette  multiplication  exces- 
sive. 11  est  donc  important,  dans  ces  expériences  délicates,  d’éla- 
blii*  d’abord  les  doses  de  venin  et  de  s(*rum  frais  sûrement  bac- 
té]*iolyti({ues  vu  un  temps  très  court,  20  à 30  minutes  t)ar 
exemple.  On  se  rend  coniptt‘  de  cette  façon  que  c’est  bien  la 
cytase  des  sérums,  (ju’ils  soient  ou  non  bactéricides  et  aggluti- 
nants, ({ui  neutralise  la  bactériolysine,  puis(jue  ces  mêmes 
sérums  chautfés  à sont  inactifs  vis-à-vis  du  venin. 

d’ai  dû  constater  toutefois  une  exception  à cette  règle,  avec 
plusieurs  échantillons  d(‘  séi*um  bumain  (jui,  même  cbaullé  a 
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et  mis  en  conlaci  un  leriips  très  court  avec  une  dose  sùre- 
immt  hactériolvlique  de  venin,  paraît  encore  en  neuti'aliser  la 
substance  active  sur  les  microbes.  Sans  vouloir  établir  une  rela 
lion  (juelconque  entre  les  deux  phénomènes,  je  rappellerai  ([ue 
la  présence  (Lantilixaieurs  dans  le  sérum  humain  chautle  à 
a été  démontrée  vis-à-vis  des  globules  rouges  de  I bomrne 
(Hesredka),  mais  non  pour  d’autres  globules.  Camus  et  Pagniez 
ont  observé  d'autre  part  (jue  le  sérum  bumain  cbaullé  est  anti- 
cytasique  vis-à-vis  du  sérum  humain  non  chaude.  Enfin 
K.  Pfeiffer  et  E.  Eriedherger  ont  affirmé,  dans  un  travail  récent, 
l’existence  de  substances  antihactériolyticjues,  d’anliamhocep- 
teurs,  dans  les  sérums  normaux. 

La  fixation  de  l’alexine  par  le  venin  peut  être  démont ré(* 
non  seulement  vis-à-vis  des  microhes,  mais  encore  vis-à-vis  des 
globules  rouges  sensibles  ; en  d’autres  termes,  le  venin  fixe 
l'alexine  hémolytique,  comme  il  fixe  l’alexine  hactériolvtique.  11 
est  facile  de  démontrer  cette  action  antihémolytique,  à la  condi- 
tion d’éliminer  l’intervention  de  Thémolysine  propre  au  venin 
de  cohra.  J’ai  employé  dans  ce  hut  les  globules  de  cheval,  que 
dissout  facilement  le  sérum  frais  de  rat,  et  j’ai  neutralisé  riiéino- 
lysine  propre  au  venin  par  le  sérum  antivenimeux,  qui  est  inactif 
sur  les  globules  <le  cheval  neuf  et  sur  l’alexine  du  sérum  du 
rat. 

On  prépare  dans  de  petits  tubes  les  mélanges  suivants  ; 

1)  0,0  c.  c.  de  sérum  frais  de  rat  ; 

2)  0,0  c.  c.  de  sérum  frais  de  rat,  plus  O'”"‘‘,o  venin  de  cobra 
(0  c.c.  O d’une  solution  à 1 0 OOj  : 

3)  0,0  c.  c.de  sérum  frais  de  rat,  plus  1 milligramme  venin 
de  cobra. 

(Après  lo  minutes  de  contact  du  venin  avec  l’alexine  dans 
les  tubes  2 et  3,  on  neutralise  le  venin  par  1 c.  c.  de  sérum 
antivenimeux  pour  le  tube  2.  2 c.  c.  pour  le  tube  3)  ; 

4)  1 milligramme  venin  de  cobra  : 

3)  1 c.c.  sérum  antiveninieux  ; 

b)  0,0  c.c.  sérum  frais  de  rat,  plus  i c.  c.  sérum  anti veni- 
meux. 

(Jn  ajoutt‘  à chaque  tube  2 gouttes  de  sang  défibriné  de 
cheval:  on  place  à l'étuve  à 33'^. 

Dans  les  tubes  1 et  G qui  contiennent  du  sérum  frais  de  rat 
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seul  et  (lu  sëruni  frais  additioiiiK'  de  sérum  antiv(‘nimeux, 
riiémolyse  apparaît  en  queEjues  minut(‘s.  Dans  le  tube  4 qui  a 
re(;u  le  venin  seuK  rinuiu^lyse  se  produit  aussi,  (ui  1 heure.  Elb' 
ne  se  produit  nullement  dans  les  tubes  2 et  d (jui  ont  reçu  b‘ 
mélange  neutre  de  sérum  frais  et  de  venin,  ce  (jui  montre  biim 
la  lixation  de  Falexine  hémolytique. 

Dans  ces  tubes,  le  venin  est  intimeimmt  lié  à Eabcxine.  j)uis- 
(jiie  l’addition  de  sérum  antivenimeux  ne  rend  pas  à celle-ci  sa 
propriété  dissolvante  : d’autre  part.  1(‘ cbaulfage  du  mélange  îi 

ne  restitue  pas  au  venin  ses  propriétés  bactériolyti(jues  : j'ai 
noté  le  fait  avec  les  mélanges  venin-cytase  bumaine,  vfuiin- 
cylase  de  lapin,  venin-cvtase  de  rat.  Le  vtmin  joue  donc  ici  b‘ 
r(jle  d’un  véritabb‘ lixateur  ou  and)OC(*pteur. 

Il  se  conduit,  soimm^  toute,  à la  façon  des  extraits  d'organes. 
V.  Dungern,  P.  M(db‘r,  Levaditi,  E.  Hoke  ont  déjà  montré  la 
lixation  de  rab‘xim‘  bémolyti([U(‘  })ar  les  extraits  d'organes,  b‘s 
tissus,  les  cellules  animab's  (foi(‘.  rat(*.  spermalozoïd(‘s,  (de.).  J^(‘ 
nn'Mue  fait  s’observe  d'aill(*urs  avec  b‘S  solutions  de  peptone.  Ija 
lixation  (b*  la  cytase  (‘Si  donc  un(‘  propriété  générab'  de  c(*r- 
taines  mobbudes  albuminoïdes. 

11  était  iidéressant  d(‘  clnu'cber  à re])rodnire.  avec  le  venin 
(b*  cobra,  les  expériences  (b*  Dordet  sur  les  alexim's  et  les  antia- 
lexim's.  On  pouvait  esj)érer  avoir  dans  cette  substance  un  corps 
antialexi(jU(‘  de  conservation  imlélinie,  d'activité  constante,  (|ui 
permettrait  de  mesurer  facilement  la  dose  de  cytase  renfernnb* 
dans  une  petite  quantité  d'un  sérum  ou  d’un  autre  li(juid(‘ 
d’origine  bmcocvtaire.  L'exp(‘rien(‘e  m'a  montré  ((ne  contraire- 
ment aux  idé(*s  d'Ebrlicb  (d  de  ses  élèves  et  conformément  aux 
résultats  obtenus  par  Dordet  av(‘c  les  séimins  et  les  toxines,  la 
neutralisation  du  venin  |)arla  cytase  et  de  la  cytase  par  le  venin 
se  produit  suivant  des  ])roportions  variables  : si  nn(‘  dose  A d(‘ 
sérum  frais  est  capabbnleneutraliser  exactement  d milligrammes 
de  venin  de  cobra  vis-à-vis  d'un  mici-obe  sensible,  en  employant 
une  dose  2 A,  nous  devons  reti'oiuau*  une  dose  1 A bactéricide 
dans  l’excès  de  sérum,  suivant  la  théorie  des  proportions  délinies. 
Or  cette  action  bactéricide  ne  se  manifeste  pas  ; le  sérum  agit 
au  contraire  en  sens  inverse  par  ses  substances  nutritives,  (d 
dans  le  mélange  2 A -(-venin  on  obtient  un  plus  grand  nombre 
de  colonies  microbieniKvs  que  dans  b‘  mélange  A -f-  venin. 
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On  voit  donc  (|in‘  la  propriido  dos  collul(*s  do  fixor  (*n  oxccs 
la  siihstanco  active*  de‘S  sdruins,  ddcoiivorto  par  Hordot  pour  los 
lu'inolysinos  (plnuiornonos  de*  te*inture‘).  so  rotrouve*  avoc  les 
oxtraits  d’orjianos.  <lu  moins  avoc  la  substance*  bacteu'iolytiejue 
d U von  in  do  cobra. 

En  r(‘suine‘,  il  deamulo  dos  faits  ejui  preV*odont  (juo  /c  venin 
(le  eohrn  e(jn(ient  une  eytoltjaine  uetive  sur  les  tnieiujbes  et 
eupahle  de  fixer  l'ulexine  des  sérums  normaux. 

T/application  de*  cos  donne*os  à Faniinal  vivant  ost  ehddein- 
ine*nt  roniplio  do  difliculte*s.  on  raison  do  la  coniploxite^  des 
substances  ejui  entrent  on  jeu.  Aboyons  cependant  dans  e|uelle 
mesure  olb's  peuvent  servir  à oxplie|ue*r  los  plmnomonos  ejui  se 
produisent  à la  suite  de  ronvonimation. 

Kaufmann  avait  observe*  ejue  los  cadavres  des  animaux 
morts  à la  suite  des  morsur<*s  de  serpents  sont  très  rapidement 
envahis  par  les  bactéries  de  la  putréfaction.  \Vt*lcb  et  Ewing-, 
rappelant  ces  pbénomènes  de  putréfaction  i*apide  dans  la  mort 
par  le  venin.  l’expli(|uaient  par  la  perte  du  pouvoir  bactéricide 
du  sérum.  Aux  pays  cbauds,  mémo  lorsejue  les  morsures  de 
serpents  ne  sont  pas  mortelles,  elles  se  compliquent  fréquem- 
ment de  suppurations  ou  de  oanorènes  locales,  provocjuées  par 
les  microbes  inocub*s  à roccasion  de  la  morsure. 

L’analyse  minutieuse  des  pbénomènes  d’envenimation 
montre,  en  réalité,  que  rorganisme  subit  des  modifications  diffé- 
rentes. suivant  la  quantité  de  venin  injecté  et  suivant  sa  voie  de 
])énétration.  r.ors(jue  la  dose  de  venin  est  rapidement  mortelle, 
soit  qu’elle  pénètre  dans  les  veines,  soit  qu’elle  diffuse  sous  la 
peau  en  (juantité  plus  considérable,  elle  détermine  une  bypo- 
leucocytose  passagère,  (jui  est  d’ailleurs  une  réaction  commune 
aux  injections  de  venin,  de  propeptone,  d’extraits  d’organes,  de 
toxines  microbiennes  fDelezenne,  Xolfj.  Il  s’ensuit  que  le  sang' 
r(‘cueilli  peu  de  temps  après  l’injection  peut  être  totalement 
priv(‘  de  son  pouvoir  bactéricide,  en  raison  de  la  disparition  des 
leucocytes  qui  ont  (unigré  dans  les  organes. 

C’est  ainsi  que  S.  Flexner  et  H.  Noguebi  ont  pu  observer 
que  b*  sérum  d'un  lapin,  traité  par  dix  milligrammes  de  venin  de 
cobra,  montrait  cimjuante-sept  minutes  après  l’injection  une 
grande  perte  des  propriétés  bactéricides.  -Alais  il  est  impossible 
de  conclure  d’après  la  diminution  du  pouvoir  bactéricide  dans 
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cette  expérience  à la  fixation  (le  l’alexine  par  le  venin.  Comme  la 
sécrétion  de  l’alexine  est  liée  li  la  présence  des  leucocytes,  l’iiypo- 
leucocytose  due  au  venin  suffit  à expliquer  la  ])erte  du  pouvoir 
bactéricide. 

Toutefois,  le  venin  ne  borne  pas  son  action  à c(‘S  jduum- 
mènes  d’ordre  physiologique:  en  diffusant  à travers  rorganisme, 
il  séjourne  surtout  dans  les  territoires  où  la  circulation  est 
ralentie,  dans  les  capillaires  des  organes,  on  se  trouvent  déjtà 
agglomérés  et  altérés  les  leucocytes  (jui  ont  disj)aru  de  lagi*ande 
circulation.  Ijcà,  les  cytolysines  du  venin,  |)oursuivant  leurs 
effets,  sont  capables  de  neutraliser  les  alexines  mises  en  liberté 
par  la  destruction  des  leucocytes,  et  c’est  ainsi  (jue  s'expli({U(; 
facilement  la  pullulation  rapidt*  des  bactéries  (b‘  la  putréfaction 
venues  de  l’intestin  ou  entraînées  avec  la  morsure.  On  s’ex- 
pli((ue  de  même  les  suppurations  (|ui  compliqmmt  les  morsures 
non  mortelles,  malgré  l’fiyperleucocytose  consécutive  à la  péné- 
ti’ation  d’une  faible  dose  de  venin  : il  a suffi  de  la  neutralisation 
immédiate  de*  l’alexine  mise  en  libtudt'  au  niveau  de  la  plaie,  pour 
permettrt‘  aux  microbes  de  se  multiplier. 

On  [)ourrait  invoquer  une  action  favorisante  s(md)labb‘ dans 
rinoculation  d(‘S  germes  infectieux  par  bcs  insectes  pi(jueurs  et 
suceurs.  On  sait  ({ue  certains  insect(‘s  (puces,  punais(*s,  mous- 
tiques, simulies)  inoculent  um*  sécrétion  de  nature  encore  peu 
connue,  mais  (jui  détermine  (jindcpud'ois  um*  iidlammation  vive 
des  tissus  et  contre  lacjuelle  les  individus  finissent  par  s’immu- 
niser, caractères  qui  la  rapprocbent  d(‘s  sécrétions  venimeus(‘s. 
Il  sei'ait  intéressant  de  recbercber  si  la  pullulation  locale  des 
microbes  patbogènes  inoculés  pendant  la  piqûre  (peste,  spi- 
rilles, etc.)  (‘st  favorisée  par  la  neutralisation  d(‘  la  cytase  mise 
en  liberté  au  niveau  de  la  lésion  tégumentaire. 

Des  considérations  analogues  s’appli(|uent  naturellement 
à Tenvabissement  ra])ide  du  sang  par  les  bactéries  dans  les 
infections  graves.  C’est  ainsi  que  l'on  a constaté  dans  les  cas 
de  mort  par  le  charbon,  la  peste,  la  fièvre  jaune,  la  pullulation 
rapide  des  microbes  de  la  putréfaction  et,  même  pendant  la 
vie,  l’envabissement  du  sang  par  le  colibacille.  On  a noté 
également  que,  dans  les  cas  graves  de  diphtérie  ou  de  choléra, 
le  sang  et  les  organes  se  laissent  envahir  par  les  microbes 
spécifiques. 
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Tandis  que  1(‘S  partisans  du  pouvoir  hactéricide  des  humeurs 
ont  vu  là  des  faits  en  ra])port  avec  la  diminution  du  pouvoir 
hactéricide,  M.  Metclinikolf  et  ses  élèves  ont  pu  montrer  quo 
dans  d(‘s  cas  send)lahles  chez  ranimai,  il  n’y  avait  jamais 
diminution,  mais  quehjuefois  au  contraire  une  augmentation  du 
pouvoir  hactéricide  du  sérum,  en  rapport  avec  de  l’hyperleu- 
cocytose. Cette  divergence  de  vues  s’explique  hieri  si  l’on 
n’oublie  pas,  en  étudiant  les  rapports  des  microhes  pathogènes 
avec  l’organisme  vivant,  (|ue  certains  phénomènes  sont  iden- 
ti(|ues  à ceux  (jue  l’on  constate  la  vitro,  mais  que  d’autres 
bien  observés  la  vitro  sont  très  difficiles  à vérifier  chez  l’ani- 
mal infecté. 

In  vivo  comme  in  vitro^  les  microhes  mélangés  au  sérum 
sont  capables  de  fixer  l’alexine  mise  en  liberté  par  suite  de 
l’altération  des  leucocytes  lésés  parles  sécrétions  microbiennes. 
Mais  la  fixation  de  l’alexine  ne  suit  jamais  la  loi  des  propor- 
tions définies,  de  sorte  que  le  pouvoir  bactéricide  du  sérum 
peut  n’être  pas  modifié  d’une  façon  évidente,  et  cependant  la 
multiplication  des  bactéries  a pu  être  momentanément  favo- 
risée. D’une  part,  en  effet,  les  bactéries  s’accoutument  faci- 
lement à l’action  des  substances  cytolytiques;  d’autre  part,  la 
réponse  des  leucocytes  à la  pénétration  des  germes  infectieux 
ne  saurait  se  produire  autrement  que  suivant  la  loi  de  AVeber- 
Fechner,  c’est-à-dire  suivant  le  logarithme  de  l’excitation,  de 
sorte  qu’en  présence  d’une  septicémie^  grave,  on  trouvera 
presejue  toujours  hyperleucocytose  et  augmentation  du  pouvoir 
hactéricide.  11  aura  suffi  néanmoins  de  la  lésion  de  ({uelques 
leucocytes  au  niveau  delà  porte  d’entrée  pour  qTie  les  microbes, 
mis  à l’abri  par  leur  propi*iété  de  fixer  l’alexine  nuisible,  soit  à 
l’extérieur,  soit  à l’intérieur  des  phagocytes,  aient  pu  rapide- 
ment se  multiplier  grâce  aux  substances  nutritives  du  plasma 
ou  des  cellules. 


eOXCLL'SIOXS 

D Le  venin  de  cobra  renferme,  à coté  de  cytolysines  pour 
les  cellules  animales,  une  cytolysine  active  sur  plusieurs 
espèces  microbiennes,  mais  à laquelle  peuvent  s’accoutumer  les 
microbes  les  plus  sensibles; 
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2^3 


2^  Cette  cytolysine  peut  être  neutralisé(‘  par  le  sérum  anti- 
venimeux. Elle  jouit,  en  outre,  de  la  propriété  de  fixer,  suivant 
la  loi  des  proportions  variables, .falexine  des  sérums  normaux; 

3®  La  fixation  de  falexine  ou  cytase  jiar  la  cytolysine  du 
venin  permet  d’explicpier  la  pullulation  rapide  des  microbes  de 
la  putridaction  (jui  survient  ajirès  la  mort  cln‘z  les  animaux 
enviMiimés. 
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Sut  un  hématozoaire  eodoglobulairo  nouveau 

D’UN  MAMMIFÈRE 

Par  le  D’’  J.  J.  VASSAL* 

Avec  la  plaïu-he  X. 


Au  cours  de  recherches  entreprises  à Xha-Tran"-  (Annani) 
sur  les  parasites  du  sang’  des  Mainiiiifères  et  des  Oiseaux,  j’ai 
pu  étudier  une  llérnainibe  nouvelle  chez  un  Hongeur,  Sciurus 
griseimanus  (A.  Milne-P]d\vards). 

Cet  Écureuil  est  ajipelé  (‘an  s(jc  pai‘  les  Annamites.  11  vit 
généralement  dans  les  forêts,  maison  le  rencontre  souvent  près 
des  habitations  et  des  vergers  11  est  friand  de  fruits  et  de  l)ananes 
en  particulier.  11  n’est  pas  pourvu  de  membrane  aliforme.  Son 
pelage  est  gris  cendré,  sauf  au  ventre  et  à la  partie  interne  des 
pattes  où  il  revêt  une  belle  couleur  orange  fauve.  Sa  taille  est 
petite.  Son  poids  ne  dépasse  guère  doü  à4t)0  grammes.  C'est  un 
animal  fort  craintif  et  (|u’il  n’est  pas  aisé  de  prtuidre  vivant.  J’ai 
acheté  celui-ci  d’un  enfant  annamite  qui  l'avait  capturé  dans  les 
environs  du  village  de  Culao,  sur  la  rive  droite  de  la  rivière  de 
Nha-Trang.  Le  piège  avait  dù  être  brutal,  car  notre  petit  rongeur 
était  gravement  blessé  aux  quatre  membres. 

Le  21  novembre  1904  il  entra  dans  ma  série  d’animaux  en 
expérience  avec  la  dénomination  « B.  17.j  d"  provenant 

<le  Culao  ». 

Je  pratiquai  le  même  jour  l'examen  du  sang  qui  donna  lieu 
aux  constatations  suivantes  : 

Le  sang  frais,  étalé  entre  lame  et  lamelle,  contient  un  grand 
nombre  d'hématozoaires,  qu’on  peut  distinguei*  tout  de  suite  en 
scbizontes  et  en  gamètes. 

Les  scbizontes  sont  à l'intérieur  des  globules  rouges.  Ils  se 
présentent  sous  la  forme  de  petits  corps  ovoïdes,  transparents 
t‘t  rélVingents.  Ils  mesurent  généraleimmt  4 a.  (a*ux  de  J g,  b 
sont  très  rares.  Quelques-uns  atteignent  4 [x.  5.  11  y en  a 1 en 
movenne  par  champ  d’immersion,  mais  on  peut  en  voir  jusqu'à  0 
dans  un  seul  champ.  La  pigmentation  dans  ces  formes  jeunes 
1.  Note  })réliminairc  in  C.  Fi.  Soc.  Biolofjie,  février  lîIO.'),  p.  3;>0. 
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n’existé  pas.  Les  mouveiiients  amiboïdes  sont  perceptibles,  mais 
très  lents. 

Les  formes  sexuées  sont  pour  la  plupart  des  formes  jeunes 
qui  ne  remplissent  pas  encore  les  hématies  qui  les  renferment. 

On  peut  apercevoir  aussi  des  gamètes  sphériques,  arrivés  à 
leurcomj)let  d(‘veloppemimt  et  (jui  sont  extraglobulaires.  Ils 
mesurent  de  7 a à 7 (jl,  5.  L’est  exce[)tiounellem(‘nt  ([ue  certains 
exemplaires  atteignent  8 [x. 

La  proportion  des  gamètes  aux  schizontes  est  de  l 5 20  envi- 
ron. 

L(‘s  gamètes  renferment  des  grains  de  pigment  très  mobiles 
et  très  abondants. 

Quelques  instants  après  la  sortie  des  vaisseaux,  certains 
gamètes  émettent  des  llagelles  (microgamètes)  qui  s’agitent 
violemment  et  fouettent  les  globuhvs  voisins.  Les  ilagèliés  ont 
um‘  forme  cylindrique  très  régulière  ; leur  extrémité  libre  (îst 
renflée  et  pigmentée,  lis  ont  2 ou  3dois  la  longueur  du  gamète. 
Des  llagelles  se  meuvent,  détachés  et  libres,  dans  le  sang. 

L’examen  a l’état  coloré  permet  de  pousser  plus  loin  la  dif- 
férenciation  des  divers  éléments  hémainihiens  que  nous  venons 
de  décrire. 

La  méthode  de  coloration  de  Laveran  au  bleu  Borrel-éosine- 
tanin  nous  a fourni  de  belles  préparations.  Mais  nous  avons 
surtout  employé  la  coloration  de  Komanowsky.  On  a ainsi  les 
hématies  colorées  en  bleu  ardoisé  transparent  (bleu  verdâtre 
sans  surcoloration),  les  parasites  en  bleu,  là  chromatine  en 
rouge  rubis  (voir  fig.  1 à 15).  En  colorant  par  la  nouvelle  solu- 
tion de  Giemsa,les  hématies  se  teintent  en  lilas,  et  les  parasites 
montrent  une  coloration  dilférentielle  des  plus  nettes  (voir 
lig.  16-27). 

Les  schizontes  apparaissent  formés  d’un  protoplasma  mince, 
qui  se  teint  en  bleu  sur  les  bords,  et  d’un  noyau.  Ils  ligurent  de 
lins  anneaux  (lig.  1-3).  11  est  impossible  de  les  différencier  des 
formes  jeunes  de  la  lièvre  tierce  tropicale  inaligné  {Laver ania 
malariæ). 

Les  globules  rouges  conservent  leurs  dimensions  et  leurs 
réactions  chromatiques  habituelles.  Les  points  de  Schüffnerfont 
défaut. 

Les  gamètes  se  colorent  de  deux  manières  bien  trancbées, 
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ce  qui  permet  de  les  distinguer  en  mâles  et  femelles.  Leurs 
dimensions  ne  dilfèrent  pas  notablement  d’un  sexe  à l’autre.  Ils 
sont  uniformément  sphériques  (lig.  12-lüj. 

Cependant,  chez  les  individus  jeunes,  les  dimensions  sont  de 
6 à 7 [Jt.  et  la  forme  est  ovoïde;  les  restes  de  l’hématie  sont  visi- 
bles sur  les  bords  (lig.  10, 11,  18). 

Les  gamètes  mâles  ont  un  noyau,  le  plus  souvent  central, 
souvent  allongé,  bien  développé,  renfermant,  suivant  son  axe, 
un  amas  assez  volumineux  de  chromatine  rouge  rubis.  Le 
protoplasma  se  teint  faiblement  en  bleu,  les  grains  de  pigment 
sont  disséminés  sur  le  fond  clair  (lig.  14,  15,  19). 

Les  gamètes  femelles  affectent  une  grande  affinité  pour  le 
bleu.  Ils  apparaissent  uniformément  bleu  sombre.  Leur  diag- 
nostic est  ainsi  facile  entre  les  formes  mâles  et  les  formes  ami- 
boïdes  des  schizontes.  Le  noyau  est  petit  et  souvent  placé  sur 
un  des  bords.  Le  pigment  est  plus  sombre  et  forme  des  groupe- 
ments autour  du  noyau  (fig.  12,  13,  20,  21). 

Disons  tout  de  suite  que  notre  Écureuil  a seulement  pu  être 
examiné  pendant  8 jours. 

Le  22  novembre,  les  schizontes  sont  encore  très  nombreux. 

11  y en  a 1 en  moyenne  par  2 à 3 champs  du  microscope.  Dans 
un  seul  champ,  il  n’est  pas  rare  d’en  compter  4 et  5. 

Les  formes  en  anneaux  sont  les  plus  communes.  Elles  me- 
surent pour  la  plupart  4 [x.  On  remarque  ensuite  quelques  formes 
amiboïdes  de  6 à 7 g au  maximum,  qui  sont  encore  grêles  et 
n’occupent  que  la  moitié  ou  les  deux  tiers  des  hématies  (fig.  4-7). 

Pas  de  changements  pour  les  gamètes.  Moins  de  gamètes  • 
jeunes  peut-être. 

Le  23  et  le  24,  les  schizontes  et  les  gamètes  sont  dans  des 
proportions  égales. 

Les  anneaux  ont  augmenté  de  volume.  Mais  ce  sont  main- 
tenant les  formes  de  6 à 7 a qui  dominent.  Elles  n’ont  jamais  de 
grandes  dimensions  et  les  globules  rouges  les  contiennent  aisé- 
ment tout  en  restant  normaux. 

Ces  schizontes  sont  pigmentés  (fig.  8,  9j.  A noter  encore  des 
gamètes  nettement  intraglobulaires  et  n’ayant  pas  achevé  leur 
évolution. 

Le  25,  les  gamètes  se  rencontrent  par  3 et  4 dans  le  même 
champ  d’immersion.  Les  formes  amiboïdes  ont  gagné  en  étendue 
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et  leur  pi^^iiientation  est  plus  accusée.  Mais,  à partir  fie  cette 
date,  les  gamètes  offrirent  souvent  l’aspect  vacuolaire. 

En  dehors  de  la  vésicule  nucléaire,  on  ohservfi  une  grande 
vacuole  dont  le  contenu  est  incoloral)l(‘  et  (jui  donne  rietteinent 
l’impression  d’un  espace  vide  (fig‘.  17,  22,  2()). 

Le  28,  les  formes  s(‘xu(h‘s  sont  plus  nombreuses  fjue  jamais. 

11  ne  m’a  pas  été  donné  d’ohservfu*  de  fîg’ures  en  rosaces. 
jMais  il  n’(‘st  pas  rare  de  trouvfu*  des  formes  (jui  renferment 
2 g^rains  de  chromatine,  plus  ou  moins  éloijgnés  l’un  de  Tautn', 
au  lieu  d’un  seul  (fig.  27).  11  y a cerlainement  là  un  début  d(‘ 
division. 

Le  sang’  a toujours  montré  de  Tliyperleucocytose,  où  les 
mononucléaires  et  les  bématoblastes  de  Hayein  tenaient  le  ])r(‘- 
inier  rang’. 

Notre  Écureuil  meurt  le  19  novembre.  Les  plaies  que  le 
pièg^e  avait  produites  aux  ([uatre  membres  s’étaient  enflammées 
(d  avaient  suppuré  les  3 derniers  jours. 

Les  températures  ont  été  prises  2 fois  par  jour.  D’abord  la 
courbe  est  comprise  pendant  48  heures  entre  37°, 6 et  37^,9.  Elle 
accuse  ensuite  une  ascension  (jui  se  maintient,  du  24  au  28, 
entre  38°, 2 et  39*^, 7.  Sa  chute  est  brusfjue  avant  la  mort.  La 
poussée  thermicpiedes  derniers  jours  est  évidemment  en  rapport 
avec  la  suppuration  dont  l’animal  était  atteint. 

L’autopsie  ne  révèle  aucune  lésion  macrosco[)ique  impor- 
tante. La  rate  est  normale.  Les  autres  org’anes  n’ont  rien  de 
particulier,  sauf  le  foie  qui  est  g^ros,  très  congestionné  et  d’iim» 
couleur  noirâtre.  Le  cerveau  et  la  moelle  sont  normaux.  11  n’y 
a pas  de  parasites  dans  le  li(|uide  céphalo-rachidien. 

Dans  le  sang  du  cœur,  les  hématozoaires  sont  très  nombreux. 
Ce  sont  des  gamètes,  la  plupart  déformés  et  en  dégénérescence 
vacuolaire. 

Quel{|ues  exemplaires  paraissent  plus  grands  (|ue  ceux  qui 
ont  été  observés  pendant  la  vie.  Ils  mesurent  entre  8 et  9;^. 

On  n’arrive  pas  à déceler  d’autres  formes  sexuées.  Des  crois- 
sants n’ont  pas  été  vus  dans  le  sang  du  cœur,  pas  plus  fpiedans 
les  autres  organes.  Dans  la  rate  et  les  reins,  les  gamètes  sont 
très  nombreux  et  seuls.  Les  remarques  précédentes  leur  sont 
applicables. 

La  parenté  de  l’hématozoaire  de  TEcureuil  me  sembla  assez 
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voisine  de  e(‘lle  des  liéinaiozoaires  pathogènes  de  l’honnne  pour 
nUengag(‘r  à teiiler  l’inoculation  à rhonnnc^. 

J’ai  choisi  la  voi(‘  intrav(“ineiis(‘.  !)(‘S  exj)éi'i(‘nces  instituées 
d’ahord  par  (kn'hardl,  puis  répété(‘s  par  de  nombreux  auteurs, 
])rouvent  (|U(‘  quelques  gouUes  d<‘  sang  nialaritjue  inoculées  àun 
lionnne  sain  reproduisent  la  lièvre  du  type  inoculé.  Celli  prétend 
inéine  a (ju’il  faut  une  dose  minime.  Ixvaucoup  moindre  (ju’une 
goutte.  11  suffit,  ajoute-t-il.  de  piquei*  avec  la  seringue  dePravaz 
simplement  teinte  de  sang  pour  voir  se  reproduire  non  seule- 
ment la  fièvre,  mais  encore  le  typ(‘ fébrile  et  Eespèce  d’hémospo- 
ridie  qui  caractérisent  l’infection  inocuha*  ». 

Je  me  suis  donc  j)lacé  dans  des  circonstances  très  favorables 
.en  adoptant  la  technique  suivante.  Une  seringue  de  lfi*avaz  sté- 
rilisée a été  simplement  lavé('  avec  une  solution  d'oxalate  de 
potasse  à 5 0/00.  Je  inA'ii  suis  sei-vi  j)our  aspirei*-  rajndement 
4 à 5 gouttes  de  sang  de  la  queue  d(‘-  rUcureuil.  qui  ont  été 
injectées  aussitôt  dans  la  veine  médiane  du  bras  droit  de  mon 
infirmier,  l’Annamite  Yo-i\Iinh-Pho.  (jui;  s’olfrit  de  lui-même 
})Ourcette  expérience.  L’opération  fut  pratiquée  le  23  novembre. 

Pho  a 20  ans.  Il  est  né  à Long-dien.  province  de  Baria  (Go- 
chinchine).  Peu  de  sujets  annamites  auraient  été  d’un  meilleur 
choix,  car  celui-ci  n’a  jamais  eu  la  fièvre  et.  de  plus,  il  est  capable 
de  s’observer  avec  intelligence.  Sa  rate  (*st  normale.  A aucun 
moment  il  n’a  présenté  d’hématozoaires  dans  le  sang.  Du 
23  novembre  au  17  décembre,  les  températures  axillaires  ont  été 
notées  2 fois  par  jour.  Elles  sont  restées  normales,  entre  35^.7 
(d  30*^, 7.  Peut-être  ne  méritei‘aient-elles  pas  d’être  citées,  si  elles 
n’étaient  intéressantes  à un  autre  point  de  vue.  J'ai  parfois  noté 
chez  les  Annamites  une  tendance  tà  riiypothermie.  Gelles-ci  peu- 
vent être  prises  cofinne  exemple.  Pho  n'a  jamais  resseiiti  le 
moindre  phénomène.  11  sert  chaque  jour  dans  mon  laboratoire 
et  à l’ainhulancesans  (jue  j’aie  pu  noter  le  plus  petit  changement 
dans  son  état  de  santé.  S'il  est  permis  de  tirer  une  conclusion 
d’une  expérience  négativ(‘ unique,  je  dirai  que.  jusqu'ici,  le  para- 
site du  sang  de  l’Ecui-euil  n'est  pas  inoculable  à l’homme. 

J’ai  poursuivi  des  essais  d’inoculation  d'abord  sur  2 singes, 
puis  sur  des  lapins,  des  cobayes  et  des  pigeons. 

Deux  Macacns  7^/iœsus.  femelles,  depuis  longtemps  en  cap- 
tivité h Nha-Trang  et  doid.  la  teneur  hérnatologique  m’était 
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bien  connue,  ont  été  injectés  simultanément  dans  les  veines  et 
sous  la  peau,  Fun  le  22  novembre,  Fautre  le  2i). 

L'un  (les  niaca(jues  mourut  7 jours  apriîs,  des  suites  d’une 
phlébite  })eut-étre  causée  par  l’inoculation.  L’autre  vécut  jus- 
qu’au 5 janvier  1905,  c’(^st-à-dire  (juarante-cinq  jours  apr(3S  la 
piqûre.  L’examen  du  sang  fut  pratiqué  cba((ue  jour.  A l’autop- 
sie chacun  des  organes  et  les  humeurs  de  l’organisme  furent 
l’objet  de  recherches  spéciales.  Le  résultat  fut  négatif. 

Pour  le  premier,  Fex{>érience  est  incomplète.  Mais  il  n’en  est 
pas  de  mfuïje  pour  le  deuxième  singe.  Elle  est  assez  démonstra- 
tive pour  (ju’on  puisse  en  conclure  ({ue  le  singe  macaque  est 
réfractaire. 

Les  inoculations  au  lapin  eurent  lieu  sous  la  peau  pour 
Fun,  dans  la  veine  rïiarginale  d(3  l’oreille  et  sous  la  peau  pour 
Fautre.  L’examen  du  sang  a toujours  été  négatif.  Un  lapin  est 
mort  2b  jours  après  l’injection,  Fautre  est  encore  vivant  le 
12  janvi(ïr  1905. 

Deux  cobayes  injectés  largefmmt  av(3C  le  sang  de  notre  Ecu- 
reuil se  sont  montrés  complètement  rt‘fractaires.  l/(3xam(Mi  (juo- 
tidien  du  sang  r(‘st(î  (Micore  sans  résultat  58  jours  après  l’ih 
preuve. 

J’ai  entin  tenté  de  contaruiner  b*  j)igeon.  Deux  sujets  jeum.vs 
(3t  n’accusant  pasd’Ilaltéridiums  dans  leur  sang  ont  reçiKjuehjues 
gouttes  de  sang  de  l’Ecureuil  H.  175,  Fun  dans  une  v(‘in(3  d(3 
l’aile,  Fautre  sous  la  peau.  Vingt-cifKf  jours  a[)rès,  ils  ont  mon- 
tré tous  les  d(ïux  (‘U  rjièm(3  t('m[)s  des  I laltéridiums  dans  leur 
sang.  L’un  d’eux  est  mort  av(‘C  (h‘S  signes  d’anémi(i  très  accusé(; 
et  une  pullulation  considérabb^  d’hématozoaires  daTis  le  sang, 
Fautre  est  encore  vivant.  Ces  pigeons  ne  sont  pas  restés  en  con- 
tact avec  d’autres  pigeons  au  sang  parasité,  mais  leur  cage  n’é- 
tait pas  protég(h‘  contr(‘.  les  mousticjues  ni  autres  insectes 
piquants.  Us  ont  suivi  la  loi  commune  des  pigeons  de  Nba-Trang 
(jui  veut  ({lie  Filait éridium  existe  chez  un  très  grand  nondire 
d’individus. 

Mes  pigeons  S(3  sont  montrés  également  réfractaires  et 
n’ont  pas  reproduit  dans  leur  sang  le  |)arasite  de  FEcuriHiil. 

Je  ne  parlerai  pas  de  l’inoculation  d’écureuil  à écureuil.  J’(h 
tais  cependant  a'i'rivé  à me  procurer  cà  grand’peine  un  suji't 
mâle  semblable  au  premier.  Je  m’étais  assuré  (jue  son  sang  ne 
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conlcnait  pas  (Phéinatozoaires  (T  j(‘.  venais  de  lui  injecter  qiiel- 
(jues  gouttes  du  sang  de  l’écureuil  malade  quand  il  succomba. 
L’autoj)sie  m’a  p(‘rnns  d(‘  constater  que  l’infection  naturelb' 
n’existait  réellement  pas.  La  capture  avait  dû  être  accidentée  et 
notre  écureuil  avait  alors  subi  un  traumatisme  dont  il  est 
morl. 

En  résumé,  l’hématozoaire  de  Sciiu'us  f/riseint(uius  ne  s'est 
pas  montré  inoculable,  dans  mes  expériences,  à riiomme.  au 
snige  macaque,  au  lapin,  au  cobaye  et  au  jugeon. 

Quels  sont  les  rapports  à établir  entre  ce  nouveau  parasit(‘ 
du  sang  et  ceux  qui  sont  déjà  connus?  Quelle  place  lui  assigner 
dans  la  classification  des  Hæmocytozoa  par  Laveran  ‘ ? 

Il  répond  parfaitement  à la  définition  des  Hœtnamœba  : 
((  hématozoaires  endoglobulaires,  en  général  pigmentés,  présen- 
tant une  forme  de  reproduction  endogène  et  une  forme  de 
reproduction  sexuée  (exogène)  avec  des  llagelles  constituant  les 
éléments  mâles  ».  il  se  rapproche  heaucoup  des  Hémamibes  de 
la  malaria  humaine.  J1  leur  est  ])lus  apparenté  (ju'aux  hémamibes 
des  chauves-souris  de  Dionisi  - ou  des  singes  de  Koch  ^ et 
Kossel  ^ . 

Cependant,  comme  chez  ces  derniers,  les  formes  sexuées  sont 
très  nombreuses.  Mais  tandis  que  les  hématozoaires  des  singes 
de  l’Afrique  revêtent  rarement  la  forme  endoglobulaire,  ceux  de 
l’écureuil  d’Annam  la  présentent  dans  une  proportion  élevée. 

Les  points  de  comparaison  avec  les  Hémamibes  humains 
sont  très  importants.  On  a déjà  pu  s’en  apercevoir  au  cours  de 
cet  exposé. 

11  n’est  pas  possible  tout  d’abord  de  distinguer  les  schizontes 
jeunes  de  l’écureuil  de  ceux  delà  fièvre  maligne  tropicale  [Lavera- 
nia  mcr/ar/c/^Grassi  et  Feletti). 

Les  hématies  ne  sont  pas  déformées.  Les  formes  adultes 
peuvent  également  se  comparer  étroitement  à celles  du  même 
hématozoaire  humain. 

Les  gamètes  sont  bien  sphéri(jues  comme  ceux  des  Plasmo- 


1.  Cinquantenaire  Soc.  Bioloqie,  Livre  jubilaire,  Paris,  1899  ; C.  R.  Soc.  Bio- 
logie, 1901. 

2.  Dionisi,  Atii.  d.  Soc.  gli  Sfudi  d.  malaria,  t.  I,  p.  133. 

3.  Koch,  Reischerichte,  etc.  Beilin,  1898. 

4.  Kossel,  Zeitach.  f.  Hgg.,  1.  XXX II,  1898. 
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dium  {sensu  sfrlcto).  Mais  ils  n'ont  pas,  comme  ceux-ci,  une 
(‘iidance  à accroître  leurs  dimensions. 

Signalons,  comme  dilïcrence  importante  avec  ITiëmatozoaire 
du  paludisme,  l’existence  de  formes  vacuolaires  qu’on  n’avait 
jamais  signalées  chez  le  parasite  humain. 

L’histoire  de  notre  némamihe,  à peine  commencée,  permet- 
tra peut-être  de  vérilier  des  hypothèses  d’un  grand  intérêt.  La 
première  est  relative  à la  faculté  de  certains  A^ertébrés,  autres 
{jue  l’homme,  de  servir  d’hotes  au  parasite  de  la  malaria.  Manson 
pense  que  l’homme  n’est  vraisemhlahlement  pas  le  seul  être  où 
peut  s’accomplir  l’évolution  schizogonique  de  V Hœmamœùa 
malariœ.  Cette  manière  de  voir  est  appuyée  par  les  considéra- 
tions suivantes  : 

Certaines  régions  de  l’Inde  et  de  l’Afrique,  où  la  .population 
est  presque  nulle,  sont  remarijuables  par  la  prédominance  et  la 
virulence  de  l’endémie  palustr(‘  . Si  l’homme  est  indispensable  au 
cycle  de  développement  complet  de  l’hématozoaire  du  paludisme, 
comment  expliquer,  dans  ces  circonstances,  la  généralisation 
d’un  tel  paludisme?  Quand  des. travaux  de  canalisation  et  de 
débroussaillement  sont  entrepris,  dans  des  pays  inhabités, .pour 
la  construction  de  routes  et  de  voies  ferrées,  l’homme  est  très 
vite  pris  d’une  infection  malariijue  grave.  Où  se  trouvaient  con- 
tenus les  germes  primitifs? 

Ce  n’est  pas  la  première  fois  (ju’on  a émis  l’hypothèse  que 
quelque  mammifère  sauvage  pouvait  prendrela  place  de  l’homme 
dans  le  cycle  évolutif  de  l’hématozoaire  de  Laveran.  Mais  jus- 
qu’ici aucun  fait  n’est  venu  étayer  cette  hypothèse.  Nous  espé- 
rons pouvoir  aborder  ce  problème  quand  nous  aurons  à notre 
disposition  d’autres  Écureuils  parasités. 

Quoi  qu’il  en  soit,  cet  hématozoaire  nouveau  semble  devoir 
prendre  place  parmi  les  Hœmamœha  ; et  c’est  probablement  le 
plus  voisin  de  celui  de  l’homme  que  l’on  ait  encore  rencontré. 
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Explication  de  la  planche. 


Lesfiguresl-'lSsont  faites  d’après  des  préparations  colorées  au  Romanowsky 
(H,  Hénaatie  normale),  les  figures  16-27  d’après  les  préparations  traitées  par 
la  solution  de  Giemsa  (H,  hématie  normale). 

1-3.  — Formes  jeunes  endoglobulaires. 

4-7.  — Schizontes  non  pigmentés. 

8,9.  — Schizontes  pigmentés. 

10.  — Jeune  forme. 

11.  — Jeune  forme. 

12.  13.  — Gamètes  femelles,  adultes,  exlragobulaires 
14,  15.  — Gamètes  males  adultes,  extraglobulaires. 

16,17,  22.  — Jeunes  gamètes  femelles  endoglobulaires;  fig.  17  et  22  sont 
vacuolaires. 

18.  — Gamète  femelle  encore  endoglobulaire,  presque  adulte. 

19.  — Gamète  mâle  adulte,  extraglobulaire. 

20.  21.  — Gamètes  femelles  adultes,  extraglobulaires. 

23-25.  — Idem,  mais  vacuolaires. 

26.  — Gamète  mâle  adulte,  vacuolaire. 

27.  — Forme  avec  2 noyaux. 


Sur  la  signification  du  “Bacilluscoli” 

dans  les  eaux  potables. 

l'Ali  .VI.  II.  VINCENT 

Médorin-rnajor  de  l’’*  classe.  Professeur  au  Val-de-Grâcc. 


\ 

L’étiuh'  <i(‘S  (*aiix  de  l)()isson  a [rennis  d’y 

faire,  dans  un  noinhre  de  cas  (jui  devient  d(‘  plus  en  plus  grand, 
la  constatation  du  /^ari//us  ro/i  cojiiniunis.  La  signitication 
attribuée  à ce  nncroorganisuN‘  a subi  des  fortunes  diverses.  En 
raison  de  son  (‘xistenc(‘  nonualedans  le  tub(‘ digestif  de  riioninie 
et  des  aniruaux,  la  pr(‘senc(‘du  colibacille  dans  certaines  eaux  a, 
priinitivenienl , acrpiis  uiu*  valeur  particulière:  elle  est  devenue 
synonyni(‘  (riiifection  par  b‘s  matières  fécales  et,  pendant  plu- 
sieurs années,  cette  proposition  a régné  comme  une  sorte  de 
loi. 

Il  faut  convenir  <pi(‘,  si  (die  eût  été  démontrée,  cette  aftir- 
ination  eût  singulièreimmt  simplifi(‘  l’appréciation  de  la  (jualité 
des  eaux  potables.  Mais  les  la^cberches  ultériraires  n’ont  pas 
tardé  à établir  rextréme  fré(pienc(‘  du  colibacille  dans  un  grand 
nombre  d’eaux  alimentaires.  Miquel  et  Kruse,  Duclaux,  Jj(vvy 
(d.  Jfruns,  Weissenfeld,  A.  Moroni,  (de.,  ont  signalé  avoir  isolé 
C(‘.  microbe  dans  des  eaux  cepimdant  à l’abri  de  tout  soupçon. 
M.  Chantemesse  l’a  rencontré  dans  toutes  les  eaux  de  Paris  où 
il  en  a fait  la  recberebe  systémati({ue*.  L,  Grirnbert  l’a  trouvé 
constamment  dans  les  eaux  d(‘  puits  ou  de  rivièreL  D’après 
MiqueP,  le  B.  colt  a existé,  (ui  1902,  dans  la  Vanne,  dans 
91,6  0/0  des  analyses;  dans  la  Dhuys,  dans  63,‘7  0/0;  dans 
l’Avre,  dans  55,7  0 0. 

Il  résulte  de  ces  constatations  qu’après  avoir  considéré  le 
B.  colt  comme  un  témoin  précieux  et  incontesté  de  la  pollution 

1.  Gh.vntemesse,  Tr.  de  Pathol,  ijén.  publié  par  Bouchard,  t.  II,  p.  400.  - 

2.  Gri.mbert,  Congrès  intern.  d’ Hygiène,  Bruxelles,  1003. 

3.  Miquel.  Trav.  de  Vannée  1002  sur  les  eaux  d’alimentation  de  la  ville  de 
Paris,  publiés  pai-  la  Préfecture  de  la  Seine,  Paris,  1903. 
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(les  eaux  par  les  lualières  feeales  ou  les  suhstauees  organiques 
en  putréfaction,  ou  a,  par  une  réaction  peut-être  excessive, 
i*egardé  ce  microbe  coinine  un  saprophyte  absolument  banal  et 
sans  signification  particulièn^. 

La  vérité  me  paraît  être  entre  les  deux  affirmations  extrêmes. 
Ui’est  ce  que  je  me  propose  d'essaver  de  démontrer  dans  le 
présent  travail.  Peut-être  en  résultera-t-il  des  conséquences 
pratiques  relatives  à l'analyse  bactériologique  des  eaux  de  bois- 
son. 

Il 

fo  Le  Bac.  coli  n’ existe  pas  dans  toutes  /es  eaux. 

11  paraît  superflu  d'établii*  que  toutes  les  eaux  ne  sont  pas 
liabitées  par  le  bacille  du  colon.  Cependant  certains  bactério- 
logues n’ont  pas  craint  d’affirmer  le  contraire.  A.  Moroni,  ayant 
analysé  les  eaux  de  puits  de  la  A ille  de  Parme  et  celles  d’un 
grand  nombre  de  sources  des  eiiAurons  de  la  Aille,  constate  ce 
microbe  dans  la  plupart  d'entre  elles  (d  A a jusqu'à  conclure  que 
si  sa  tecbnique  eût  été  meilleure,  il  eût  trouA  é le  bacille  dans 
tous  les  écbantillons.  ' 

Cependant,  s’il  est  facile  de  comprendre  la  présence  du  B. 
coli  dans  les  eaux  de  surface,  il  est  un  ensemble  d’eaux  dans 
lesquelles  sa  présence  est  plus  exceptionnelle  : c(‘  sont  les  eaux 
de  profondeur.  Pour  qin‘  le  bacille  d'Escliericb  existe  dans  une 
eau,  il  est  nécessain*,  en  effet,  que  celle-ci  se  soit  trouA'ée  en 
contact  soit  aA*ec  des  matières  fécales  ou  des  substances  orga- 
niques qui  en  dtTiA’ont  (fumier),  soit  avec  les  couches  superfi- 
cielles du  sol.  Lorsque  les  eaux  profondes  renferinent  ce  microbe, 
c’est  qu’elles  ont  (Té  mal  captées  ou  protégées  insuffisamment 
contre  la  contamination  extéri(‘ure,  mais  elles  sont  originelle- 
ment pures,  de  même,  du  reste,  que  les  assises  géologiques  à 
traA'ers  lesquelles  elles  circulent.  J’ai  analysé  un  certain  nond)re 
d’eaux  artésiennes  : toutes  étaient  exemptes  de  B.  eoli,  sauf 
celle  du  puits  artésien  de  Maisons-Laffite.  Mais  celte  dernière 
reçoit  des  infiltrations  de  la  Seine. 

D’autre  part,  j’ai  recherché  en  vain  le  mênu'  microbe  dans 
beaucoup  d’eaux  de  source.  Malvoz,  tout  en  admettant  la  fré- 
(juence  du  colibacille  dans  les  eaux,  a également  mentionné 
son  absence  ordinaire  dans  l’eau  d’alimentation  de  la  A ille  de 


l)i:  BACILLUS  COLl  DANS  LES  EAl'X  POTABLES 


Liège  Mi(jut‘l  ii'a  pres(ja(‘  jamais  trouvé  ce  bacille  dans  les 
eaux  du  Loing  et  du  Lunain  analysé(‘s  eu  1902  L 11  a égakuuenl 
noté  son  ahsenc^'  complète  dans  certaines  (‘aux  de  source  ou 
de  drains. 

D’après  mes  constatations,  un  ass(‘z  grand  nombre  d'eaux 
de  source  (bien  captées  et  non  soumis(‘s  à des  causes  de  conta- 
mination par  des  bétoires)  ne  contiennent  j)as  le  B.  colt.  Il 
j)araît  donc  exagéré  d(‘  dire  (jue  ce  microbe  (‘st  un  hoW  not'inal 
des  eaux. 

2^  L’intestin  est  L habit nt  nntnrel  (lu  bacille  (L Kseherich . 

Cette  [)roposition  a été  conl(‘sté(‘.  Duclaux  (‘stime  (|ue  l’on 
peut  r(‘gard(u*  tout(‘s  b‘s  (‘aux  comm(‘  Tbabitat  imtund  du  cofi- 
l)acille,  au  même  titia*  (jin*  le  tulx*  dig(‘stif  d(‘  riioimm*.  et  (l(\s 
animaux  L 

Il  (‘U  serait  ell(‘ctivem(‘nl  ainsi,  s(‘mble-l-il  : L si  ce  bacille 
(‘xistait  dans  toutes  les  (‘aux.,  c(‘  (jui  léest  pas  ; 2^*  s'il  avait  la 
propriété  d(‘  se  mullipli(‘i-  ou.  du  moins.  d(‘,  S(‘  cons(‘rver  indéli- 
niment  dans  l’eau,  ainsi  (ju’il  1(‘  t’ait  dans  le  gros  int(‘Stin. 

Or,  suivant  FF*(‘udenr(*icb  C le  B.  coli^  ajouté  ii  r(‘au  d’um* 
fontaine  ou  d(‘  la  con(luit(‘  (b*  son  laboi‘at()ir(*  additionn(b‘  ou  non 
d’(‘au  de  l’Aai-.a  disparu,  à plusieurs  r(‘j)ris(‘s.  au  bout  (b*  d jours. 
Percy-Frankland  a conslaté  (ju(‘  sa  survi(‘  m*  dé[)ass(‘.  pas 
40  jours  (lansr(‘au(le  la  Tamis(‘  (‘t  17  jours  dans  r(‘au  d’un  lac. 

J’ai  repris  ces  essais  destinés  à vérili(‘r  la  vitalité  du  B.  coh 
dans  les  eaux. 

Mélangé  à de  l'eau  distillée  (‘t  stérilisée,  le  bacilb*,  prélevé 
avec  précaution  sur  gélose  (b^  manièr(‘  à m*  [)as  entraîner  d(‘ 
milieu  nutritif,  a disparu  entre  le  4®  et  le  8®  jour.  La  numé- 
ration (juotidienne  indi(jue  une  diminutiofi  progr(‘Ssive  des 
colonies  : 

Après  rensoiiienceinent :î  1,20!)  col.  i)ar  ccntiioèti'c  cube. 

— 1 jour 12,()50  — — — 

— 2 jours ‘.),200  — — — 

— :î  — 1,1Ü0  — — — 

— i — '.):n  — _ _ 

— :>  — ;)io  — — — 

— (i  — ()0  — — — 

1.  Malvoz,  (Congrès  intovn.  (V Hygiène,  Bruxelles,  lüO:». 

2.  Miquel,  loc.  cit.,  p.  117. 

3.  Duclaux,  Moyens  d'examen  des  eaux  potables,  Ann.  de  l’Inst.  Pasteur, 
1803,  p.  51i. 

4.  Freudenreich,  Recli.  du  B.  coli  dans  l’eau,  Ann.  de  Micrographie,  1890, 

p.  414. 
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' L(‘  résultat  a été  lo  inénir  dans  Praii  de  Vanne  stérilisé(‘. 

Dans  feau  de  Sein(‘  sté‘rilis(‘e  par  la  clialeiir,  sa  conserva- 
tion est  plus  prolongée.  Exposé  à la  lumièr(‘  ou  à Pobscurité.  il 
se  multiplie  jiendant  1(‘S  premiers  jours,  a cause  des  matériaux 
nutritifs  qui  existent  dans  cette  eau,  et  on  l♦‘  retrouve  encore 
vivant  après  52  jours.  L’eau  de  Seine  stérilisée  par  la  filtration 
donne  des  résultats  semblables. 

jAlais  il  est  évident  que  de  telles  conditions  sont  artificielles 
])arce  qu’elles  favorisent  la  conservation  du  bacille  dans  une 
eau  chinii(juement  impure  mais  stérile,  et  qu’elles  suppriment  la 
concurrence  des  autres  bactéries,  toujours  nombreuses  dans  les 
(‘aux  souillées. 

J’ai  donc  ajouté,  à de  fréquentes  reprises,  du  colibacilbï 
})rélevé  sur  pomme  de  terre  ou  sur  gélose  à de  l’eau  naturelle 
de  l’Oise,  de  la  Marne|^  d(‘  la  Seine.  Dans  ces  conditions,  le 
bacille  disparaît  au  bout  de  fi  à 18  jours.  Voici  le  résultat  de  la 
numération  des  colibacilles  sur  agar  pbéniqué  à 0,50  0/00  dans 
une  eau  d(‘.  Seine  a(lditionné(‘  d(*  c(‘  microbe  : 

Après  l’ciiseinonccniont 44,000  col.  par  ccntiniètro  cube. 

— i jour r?7,000  — — — 

— t jours J<S,000  — — — 

— 3 — J,yo0  _ — _ 

— 4 — 1,320  _ _ _ 

— 3 — 118  — _ — 

— 0 — 40?—  — — 

Si,  dans  cette  eau  de  Seine  où  le  B.  foH  a ainsi  spontané- 
ment disparu,  on  ajoute,  de  nouveau,  du  B.  eoli.  celui-ci  n’est 
plus  décelable  au  bout  de  2 ou  3 jours.  Il  semble  donc 
(jue  la  mort. du  microbe  résulte  non  seulement  de  la  concurrence' 
vitale  des  autres  bactéries  renfermées  dans  l’eau,  mais  encore*, 
d’une  sorte  de  « vaccination  ))  de  ce'tte  eau.  Enfin,  on  pourrait 
penser  qu’efile  est  aussi  la  conséquence*  de  l’épuisement  des 
matières  nutritives  contenues  dans  cette  eau,  car  lorsepie,  après 
une  première  végétation  du  B.  colt  et  la  dis{)arition  de  celui-ci, 
on  ajoute  quelques  gouttes  de  bouillon  en  même  temps  qu’un 
jeeu  de  B.  colt  nemf,  ce  dernier  survit  pendant  8 à 10  jours 
environ  dans  le  liquide  qui  devient  rapidement  trouble,  à la 
température  du  laboratoire. 

Quoi  qu’il  en  soit,  on  peut  déduire  de  ce  ejui  précède  ejue  le 
’B.  coli  ne  paraît  pas  vivre,  le  plus  souvent,  dans  les  eaux,- -au 
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delà  de  1 'à  2 seniiiiiies  ; exc(‘pti()miell(‘iiieiit,  il  y persiste 
plus  longtemps.  A cou[)  sûr,  il  ne  s’y  multiplie  que  dans  de 
rares  circonstances. 

L’eau  n’est  donc  j)as  l’asile  habituel  de  ce' microbe.  C’est  le 
sol  et  c’est  surtout  l’inteslin  <le  l’borjune  (‘t  <l(‘s  animaux  où  il 
est  constant.  (|ui  sont,  par  excellence,  ses  habitats  naturels. 

La  présence  du  B.  coli  dans  une  eau  destinée  à l’alimenta- 
tion ne  doit  donc  pas  toujours  être  considérée  coimne  un  fait  banal 
ou  indilienmt.  C’(‘.st  ce  qui  ressortira  dayantage,  sans  doute,  de 
ce  qui  va  suiyre.  ^ 

III 

/{apport  (lu  notnùre  (h^s  D.  coli  rontetius  clàus  une  eau 
avec  le  degré  de  souillure  de  celle-ci. 

L’analyse  l)actériologi(jue  des  eaux  a pour  objet  la  détermi- 
nation de  leur  (jualité  microbienne  et  la  recbercbe  des  l)actéri(“s 
pathogèiKîs  (ju’elles  peuyent  renfermer.  Mais  l’isolement  de  la 
plupart  de  ces  dernières,  notamment  du  bacille  typhique  et  du 
bacille  dysentérique,  est  entouré,  dans  la  prati(|ue,  des  plus  grandes 
difficultés.  On  (‘st donc  conduit,  en  conséijmmce,  à s’appuyer  sur 
d’autres  éléments  d’appréciation,  parmi  lesquels  la  recbercbe 
(d  la  détermination  quantitative  du  colibacille  me  paraissent 
mériter  de  retenir  spécialement  fattention. 

Un  principe  analogue  a été,  du  i*este,  admis  également  par 
Petruscbky  et  Pusch,  dans  un  important  mémoire  paru  il  y a un 
an  U Pour  c(‘S  auteurs,' il  est  utile  de  recbei’cber  la  présence  et 
de  spécifier  l’abondance  du  bacille  du  cidoii  dans  les  eaux  2.' 

Le  B.  coli  n’apporte,  évidimiment,  par  lui-même  aucun  élé- 
ment dangereux  puisqu’il  existe  normalement  dans  notre  tube 
digestif.  11  n’a  donc  que  la  valeur  d’un  test  indiquant  le  degré 
de  pureté  ou  d’altération  des  eaux  de  boisson. 

Ladifliculté  d’appréciation  d’une  eau  (|ui  contient  le  B.  coli 
a été  signalée  par  maints  auteurs,  notamment  par  Grimbert, 
Lofller,  Malvoz,  au  Congrès  d’ilygiène  de  1903.  Elle  provient, 
en  réalité,  de  ce  que  le  colibacille  n’est  pas  revêtu,  dans  les 

1.  Petruschky  et  H.  Pusch,  Zeilschr.  f.  Hyg.,  t.  XLIH,  fasc.  'i,  p.  304. 

2.  Il  me  sera  permis,  à ce  propos,  de  faire  remarquer  que  j’applique  celto  règle 
d’analyse,  à savoir  le  dénombrement  du  colibacille  dans  les  eaux,  depuis  enyirpp 
quinze  ans.'  Il  en,^sera,  du  reste,  fourni  des  preuves  et  des  exemples  dans  le  cours 
de  ce  travail. 
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eaux,  (le  sa  rnar(|U(‘ (I’origin(‘.  En  d'aulres  ternies,  sa  (constatation 
ne  suffit  pas  à fair(‘  reconnaître  si  ce  microbe  provient  directe- 
ment de  Tintestin.  A la  vanité,  il  n’existe  aucun  moyen  defair(‘ 
cette  diirérenciation  ni  de  juger  si  une  eau  (jui  le  renferme  l’a 
r(‘(;u  des  matières  fécales,  ou  bien  d’une  origine  plus  banale  tell(‘ 
(|ue  le  sol  non  cultivé  ou  l’air. 

Cependant  Lévy  et  Bruns  ont  pensé  (ju’on  pouvait  fonder  un 
diagnostic  d’origine  sur  la  virulence  du  microbe.  De  même, 
Blaclistein  a recommandé  de  faire  l’inoculation  intrapéritonéale 
des  bacilles  extraits  de  l’eau  : lorsque  ce  microbe  est  virulent, 
il  y aurait  lieu  de  Je  tenir  pour  suspect. 

On  sait,  cependant,  qu(‘  1(‘.  B.  colt  extrait  des  matières  fécales 
est  frécjuemment  peu  ou  pas  virulent.  Ayant,  néanmoins,  extrait 
un  grand  nombre  d’échantillons  de  colibacilles  d’eaux  de  diverses 
natures,  je  les  ai  inoculés  sous  la  peau  de  cobayes.  Or,  il  n’a 
paru  y avoir  aucune  relation  entre  le  degré  d’adultération  de  ces 
eaux,  révélé  par  les  cultures,  et  la  virulence  du  B.  colt  qui  en 
a été  isolé.  Telle  eau,  très  souillée,  a donné  du  colibacille  avi- 
rulent ; telle  autre,  également  riche  en  germes,  possédait  un 
bacille  mortel  pour  le  cobaye.  Enfin  certaines  eaux  de  source, 
bien  que  pures,  renfermaient  un  B.  colt  qui  tuait  les  animaux. 
Aucune  conclusion  invariable  ne  peut  donc  être  tirée  des  inocu- 
lations. 

J’ajouterai  que  les  caractères  des  microbes,  leur  réaction 
plus  ou  moins  acide,  les  particularités  de  leurs  cultures,  etc., 
n’ont  pas  davantage  permis  de  définir  si  un  B.  coli  appartient  à 
une  eau  très  souillée  ou  non,  s’il  a,  ou  non,  une  origine  fécale. 

Cependant  les  nombreuses  analyses  d’eau  que  j’ai  été  appelé 
à faire  m’ont  confirmé  l’importance  que  présente  la  constata- 
tion de  ce  microbe.  Pour  bien  saisir  cette  importance,  il  suffit  de 
rappeler  les  conditions  dans  lesquelles  s’opère  naturellement 
l’infection  des  eaux  potables,  soit  par  le  déversement  direct  ou 
indirect  (fe  matières  fécales,  d’engrais  buniain,  de  fumier,  de 
purin,  etc.  ; — soit  par  celui  de  parcelles  de  terre  peu  souillées 
ou  par  des  poussières  venues  de  l’air. 

Dans  le  premier  cas,  le  bacille  venu  de  l’intestin  de  l’homme 
ou  des  ânimaux,  et  retrouvé  dans  les  eaux  de  boisson,  présente 
une  double  particularité  : il  y est  apporté  en  grande  (juantité  ; 
et  il  est  accompagné  des  microbes  satellites  que  l’on  rencontre 
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liabitueJleinenl  clans  les  (ic‘jections  et  les  matières  org-ariicjues  en 
putréfaction. 

Au  contraire,  dans  le  second  cas,  c’est-à-dire  lors(|ue  l’eau  a 
reçu  des  poussières  ou  des  débris  de  terre  non  cultivée,  le  coli- 
bacille n’y  existe  (juà'ii  |)roporlion  toujours  faible  on  insigni- 
fiante. 

La  (/uantUa  de  colibacilles  contenus  dans  une  eau  est  donc 
en  rapport  avec  la  nature  de  sa  souillure.  Par  consécjuent, 
l’analyscî  bactériologi(jU(‘  des  eaux  doit  se  préoccuper  moins  de 
la  pr(‘sence  pur(‘  (‘t  sim[)le  du  B.  coli  cpie  de  V abondance  plus 
ou  moins  yrande  de  ce  microbe  dans  l eau  ensemencée . 

La  constatation  des  microbes  babituellement  associés,  dans 
l(‘s  matières  fécab's,  à ccî  bacille*,  ou  leur  absence,  viendra  con- 
firmer ou  infirim*!*  la  valeur  (|U(‘  l’on  doit,  })rati(|uement,  attribuer 
à sa  présence*. 

^ * 

Il  est  deux  points  ess(*nti(‘ls  (jue  je  vais  maintenant  essayer 
de  démontrer  : ' 

LLes  emix  souillées  renferment  le  colibacille  en  proportion 
élevée  ; 

2®  Lorscjue  (*e  microbe  existe  dans  b*s  eaux  pures^  on  n(*l’y 
trouve  (ju’(*n  très  minime  ejuantité. 

Quekjues  exemples  vont  venir  à leur  appui.  A la  date  du 
26  décembre  1891,  un  écbantillon  d’eau  provenant  d’une  nou- 
velle source  cju’on  destinait  à l’alimentation  de  Cbercbell  (Algérie) 
me  fut  envoyé  par  la  municipalité  de  cette  ville,  pour  être  sou- 
mis à l’analyse.  Le  nombi‘(*  des  germes  aérobies  contenus  dans 
cette  eau  était  d(*  19,500  ])ar  c.  c.  La  teneur  en  colibacilles  était 
de  30  par  c.  c.,  soit  30,000  par  litre.  L’eau  était  donc  très  riebe, 
à la  fois  en  bactéries  vulgaires  et  en  bacilles  du  côlon.  Pour  cette 
dernière  raison,  je  conclus  (ju’elle  était  de  (jualité  dangereuse*  et 
qu’elle  était  vraisemblablement  souill(*e  par  les  matières  fécales  : 
l’enquête  justifia  entièrement  cette  dernière  présomption. 

Il  me  serait  facile*,  de  multiplier  les  exemples  identiques. 
Les  eaux  d’Orléansville,  de  Tlemcen,  de  Médéa,  de  Blida, 
el’ Alger,  etc.,  analysées  à la  même  époque,  ont  témoigné  de  la 
relation  étroite  qui  existait  entre  le  nombre  des  colibacilles  et 
l’origine  fécale  de  l’adultération  de  ces  eaux  : infection  par  des 
lavoirs,  des  fumiers,  des  (b'jectioTis  humaines  entraînées  par  la 
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pluie  dans  les  regards  des  conduil(‘s  d'eau,  ou  bien  dans  des 
réservoirs  situés  au  pied  d’un  tertre,  etc. 

Voici,  sous  forme  de  tableau,  le  résultat  d’examens  bacté- 
riologiques plus  récents  pj-ati(jués  sur  quelques  eaux  de  Paris 
ou  de  villes  dilierentes  : je  n’en  cite  intentionnellement  (jue 
quelques-uns  pour  ne  point  allong(‘r  à l’excès  ce  travail. 


ürigiae  de  l'eau 

Date 

du  prélèvement. 

Nombre 

de  bact.  aérobies 
par  cent.  cube. 

Nombre 
de  B.  coli  par 
centimètre  cube. 

1»  Eau  de  Seine  : 

' Pont  Saint-Michel  . . . 

13  mars  1809 

4.320 

4 

Pont  d’Arcole 

21  

5.200 

■4 

— — 

20  avril  — 

5.300 

8 

Courbevoie 

20  oct.  1903 

30.000 

25 

— 

^■•juill.  1904 

40.000 

50 

— 

20  — — 

28.500 

45 

Ivry 

1 903 

5.000 

00 

1904 

15.000 

50 

Maisons-Laflitte 

1903 

1.925 

10 

Val-de-Gràce 

20  déc.  1904 

1.038 

1 

2“  Eau  de  l’Ourcq 

1903 

12.000 

75 

3®  Eau  de  Coulominiers. . . 

0 nov.  1903 

10.000 

15 

4»  Eau  de  puits  (Rambouillet) 

1 1 nov.  1903 

2.200 

3 

5®  Eau depuits (Coulominiers). 

0 nov.  1903 

4.000 

3 

h®  Puits  à Brest 

18  oct.  1903 

5 . 000 

75 

7®  Puits  à Maubeuge 

19  nov.  1903 

5.000 

25 

8®  — — 

— — 

8.000 

80 

9®  — à Ivrv 

déc.  1903 

1 .800liq.rapide 

50 

10®  — à IssY 

13janv.  1904 

10.500 

110 

On  peut  remarquer  que  toutes  les  eaux  ci-dessus  renferment 
une  'proportion  souvent  considérable  de  bactéries  et  que  le 
B.  coii  est  lui-même,  parfois,  extrêmement  abondant.  11  n’y  a 
pas,  d’une  manière  constante,  proportionnalité  absolue  entre  le 
chiffre  global  des  microbes  des  eaux  et  celui  des  colonies  coli- 
bacillaires.  Mais  dans  toutes,  la  proportion  des  exemplaires  du 
B.  coli  est’ égale  ou  supérieure  à 1 par  c.  c. 

Dans  beaucoup  de  cas,  du  reste,  il  existe  un  rapport  direct 
entre  le  degré  d’adultération  microbienne  de  l’eau  et  le  hombrt* 
des  colibacilles  qu’elle  contient.  J’ai  pu  constater  parfois,  en 
analysant  systématiquement  une  même  eau  soumise  à d(‘s 
variations  dans  sa  souillure,  que  le  noinbre  des  B.  colt  suit  um* 
marche  parallèle  à celle  des  autres  bactéries.  Jj'eau  de  la  napja* 
souterraine  d’un  camp,  près  d’Alger,  dans  lequel  avait  régné  la 
fièvre  typhoïde  pendant  les  années  précédentes,  fut  analysée 
en  1891.  Elle  renfermait,  par  centimètre  cube  : 
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Avant  l’arrivée  des  troupes 200  bact.  et  0 D.  coli. 

G jours  après  leur  arrivée 770  — 0 — 


14  — — 4.240  — 1 — 

41  — . — G.9G0  — 2 — 

GO  — — 14.900  — 10  — 


Le  sol  sablonneux,  très  perméable,  avait  laissé  progressi- 
vement filtrer,  dans  la  nappe  aquifère,  les  germes  déposés  à sa 
surface,  ce  qui  explique  la  pénétration  simultanée  du  Bac.  coli 
et  des  autres  bactéries  apportées  par  les  matières  fécales  des 
hommes  et  des  animaux. 


* 

Il  nous  faut,  maintenant,  comparer  les  constatations  qui 
précèdent  à celles  que  donne  l’analyse  des  eaux  très  pauvres 
en  germes  vulgaires  et  (jui  doivent,  par  là  même,  être  rangées 
parmi  les  eaux  de  bonne  (jualité.  L(‘  B.  colt  s’y  trouve-t-il  avec 
une  fréquence  égale  à celle  qu’il  a dans  les  eaux  souillées? 

Ainsi  qu’on  l’a  vu,  l’analyse  est  loin  de  montrer,  d’une 
manière  constante,  la  présence  du  colibacille  dans  toutes  les 
eaux.  Je  ne  l’ai  jarnais  trouvé  dans  les  eaux  d’une  pureté 
incontestable. 

Ici  se  place  une  remarque.  La  facile  recherche  du  bacille 
d’Escherich  fait  parfois  négliger  de  poursuivre  jusqu’au  bout  les 
essais  destinés  à fixer  la  nature  du  microbe  rencontré.  Il  importe 
expressément  de  soumettre  le  bacille  isolé  à toutes  les  épreu  ves 
de  coloration  et  de  culture  propres  à l’identifier.  Peut-être  sa 
constatation  deviendra-t-elle  moins  fréquente. 

Quoi  qu’il  en  soit,  il  paraît  exister  une  véritable  corrélation 
entre  la  rareté  extrême  du  B.  coli^  dans  une  eau,  et  le  degré 
de  pureté  de  celle-ci.  Alors  que,  pour  les  eaux  très  souillées,  on 
trouve  plusieurs  exemplaires  de  ce  microbe  par  centimètre  cube 
(5,  10,  20,  etc.,  et  jusqu’à  50  et  davantage),  au  contraire,  pour 
les  eaux  de  moins  mauvaise  qualité,  il  est  nécessaire  d’ense- 
mencer 1/2,  1 c.  c.,  pour  obtenir  le  même  microbe.  Dans  les 
eaux  à faible  teneur  bactérienne,  ce  n’est  plus  1 c.  c.,  mais 
10  c.  c.,  50  c.  c.,  100  c.  c.,  200  c.  c.,  etc.,  qu’il  faut  ensemencer 
pour  avoir  un  résultat  positif. 

Le  B.  coli  n’existe  donc,  dans  les  eaux  pures  (lorsqu’il  s’y 
trouve)  qu’à  un  degré  de  dilution  extrême,  et  nullement  com- 

16 
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])arable  à son  abondance  dans  Jes  eaux  malsaines  ou  simplement 
suspectes,  contaminées  par  les  déjections,  les  eaux  de  lavoir, 
les  eaux  de  pluie  écoulées  de  terrains  cultivés,  etc. 

Le  parallèle  entre  Peau  de  la  Vanne  et  l'eau  de  Seine 
récoltées  les  memes  jours,  au  laboratoire  du  Yal-de-Grâce, 
montrera  combien  la  différence  est  sensible.  Ces  examens  ont 
été  faits  pendant  les  années  1899,  1903  et  1904.  La  numération 
générale  des  bactéries  a été  faite  par  la  métbode  de  culture  sur 
plaques  de  gélatine.  Le  dénombrement  des  colibacilles  a été 
opéré  ainsi  qiPil  sera  dit  plus  loin  : 


Nombre  des  bactéries 
par  cent.  cube. 

Nombre  des  B.  coli. 

( Seine 

8.940 

4.000  par  litre. 

1 dans  40  c.  c.  d’eau. 

2.500  par  litre. 

1 dans  50  c.  c.  d’eau. 

500  par  litre. 

1 dans  100  c.  c.  d’eau. 

4.000  par  litre. 

1 dans  30  c.  c.  d’eau. 

I- 

1 Vanne  

410 

IL 

( Seine 

3.290 

( Vanne 

210 

1 

l Seine 

2.960 

III. 

IV. 

f Vanne 

72 

( Seine 

2.290 

\ Vanne 

280 

Y. 

l Seine , 

9.300 

6.000  par  litre. 

1 dans  40  c.  c.  d’eau. 

f Vanne 

590 

VI. 

1 Seine 

2.638 

560  par  litre. 

1 dans  20  c.  c.  d'eau. 

[ Vanne 

220 

IV 

Il  nous  faut,  maintenant,  indiquer,  aussi  approximativement 
que  possible,  les  conclusions  que  Pon  peut  tirer  du  dénombrement 
des  colibacilles  des  eaux.  Quelle  est  la  proportion  de  ce  microbe 
compatible  avec  une  bonne  qualité  de  Peau?  Quelle  est  la  limite 
au-dessus  de  laquelle  celle-ci  est  mauvaise,  au-dessous  de 
laquelle  elle  est  potable? 

Aucun  doute  n’est  possible  lorsque  les  eaux  renferment  un 
chiffre  très  élevé  de  B.  coli : si  Panalyse  y décèle,  par  centimètre 
cube,  10  à 50  colibacilles  par  exemple,  ou  davantage,  elle  ne 
peut  être  considérée  que  comme  très  contaminée.  Par  contre, 
une  eau  dont  il  faut  ensemencer  plusieurs  centaines  de  centi- 
mètres cubes  pour  obtenir  une  culture  du  B.  colt  doit  être  pres- 
que toujours  regardée  comme  pure. 
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L’estimation  devient  plus  difficile  pour  les  doses  intermé- 
diaires, en  deçà  ou  delà  des({uelles  l’eau  appartient  à la  caté- 
gorie des  eaux  assez  pures,  aussi  I)ien  qu’assez  souillées.  En 
pareille  occurrence,  il  va  sans  dire  que  l’expertise  doit  conclure, 
au  moins,  à la  qualité  douteuse  de  cette  eau.  Je  vais  essayer  d(‘ 
donner  cette  évaluation,  d’après  l’étude  comparée  des  résultats 
des  analyses  (|ue  j’ai. faites. 


NOMBRE  DE  COLONIES 
du  B.  coli. 

SIGNIFICATION 

par  cent.  cube. 

par  lit.  d'eau. 

10  à 50  rt  plus. . 

Eau  prolondément  souillée  par  les  matières  fé- 
cales. Dangereuse  pour  la  boisson  (eaux  d’é- 
gouts, eaux  de  rivières). 

Eau  mauvaise  ou  très  mauvaise.  Impropre  à la 
boisson  (eau  de  rivière,  eau  de  puits  conta- 
minés, etc.). 

Eau  suspecte  tantôt  en  période  d’infection,  tan- 
tôt au  début  ou  au  déclin  d’une  contamination 
plus  grande. 

Eau  passable  ou  médiocre.  A surveiller. 

Eau  d’assez  bonne  ou  de  bonne  qualité. 

Eau  pure  ou  très  pure. 

1 à lo'. 

100  à 1.000. 

50  à 100... 
10  à 50.... 

0 

Dans  le  tableau  qui  précède,  je  n’entends  nullement  conclure 
que  la  valeur  bactériologique  d’une  eau  de  boisson  doit  êtn‘ 
appuyée  exclusivement  sur  sa  teneur  en  colibacilles.  Mais  j’es- 
tinie,  après  une  certaine  expérience  de  la  question,  que  la  teneur'' 
en  B.  coli  doit  compter  co7nme  un  élément  très  important  d’ap- 
préciation d' une  eau  (‘t,  s’il  y a doute,  qu’elle  doit  aider  à tran- 
cber  la  ({uestion  soit  dans  un  sens,  soit  dans  un  autre. 

Il  est  donc  d’une  très  haute  utilité  de  rechercher  et  de  doser 
le  B.  coli  dans  les  eaux  de  boisson  soumises  à l’expertise, 

* ^ 

La  teclinique  de  l’isolement  et  du  dénombrement  du  coliba- 
cille est  assez  simple  : c’est  celle  que  j’ai  recommandée  depuis 
longtemps.  Elle  me  paraît  toujours  être  la  plus  pratique  et  la 
plus  efficace. 

Dans  un  certain  nombre  de  tubes  de  bouillon  phéniqué  à 
0,75  0/00,  on  ajoute,  à l’aide  d’une  pipette  exactement  jaugée,  1, 
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2,  5,  10,  15,  20,  etc.,  gouttes  de  l’eau  à examiner.  Pour  les 
quantités  d’eau  plus  considérables,  on  emploie  des  fioles  de  Vivien 
d’une  contenance  de  100  à 300  c.  c.  ; on  y verse,  en  proportion 
égale,  du  bouillon  et  la  quantité  d’eau  à ensemencer.  La  solu- 
tion phéniquée  à 5*0/0  (1  goutte  pour  2 c.  c.  du  mélange)  est 
ajoutée  ensuite  au  mélange  d’eau  et  de  bouillon. 

On  agite  et  on  porte  à l’étuve  à 4P.  On  examine  12  à 
18  heures  après.  Les  tubes  ou  les  ballons  restés  clairs  ne  ren- 
ferment par  le  B.  coli.  Ceux  qui  se  sont  nettement  troublés 
peuvent  le  renfermer.  On  fait  subir  à ces  dernières  cultures, 
s’il  est  nécessaire,  un  deuxième  passage  en  bouillon  phéniqué  à 
la  température  de  4P  et  on  ensemence  dans  les  milieux  usuels 
(lait  tournesolé,  bouillon  lactosé  carbonaté,  bouillon  lactosé  au 
rouge  neutre,  etc.). 

Supposons  qu’un  tube  contenant  1 c.  c.  d’eau  ait  donné  le 
B.  coli  et  que  les  tubes  ensemencés  avec  une  quantité  moindre 
ne  se  soient  pas  troublés,  on  pourra  admettre,  avec  une  cer- 
taine approximation,  que  le  bacille  existe,  à l’état  d’unité, 
dans  1 c.  c.  d’eau. 

Il  est  facile  de  comprendre  qu’avec  une  pipette  d’ensemen- 
cement jaugeant  30,  40,50  gouttes  au  centimètre  cube,  on  peut 
arriver  à une  évaluation  exacte  du  nombre  des  B.  coli  contenus 
dans  chaque  centimètre  cube  d’eau. 

Dans  la  pratique,  ces  opérations  se  font  avec  une  grande  rapi- 
dité. J’insiste,  de  nouveau,  sur  la  nécessité  qu’il  y a de  contrôler 
rigoureusement  la  nature  du  bacille  isolé.  11  ne  faut  pas  oublier, 
en  effet,  que  certains  autres  microbes  peuvent  se  développer  en 
bouillon  phéniqué,  à la  température  de  4 P : B',  subtilis.,  B.  me- 
sentericus  viilr/..^  streptocoque  court,  gros  diplocoque  à colonies 
blanches,  bacille  pyocyanique,  quelques  rares  bacilles  prenant 
le  Gram  ou  liquéfiant  la  gélatine  Macé  L a signalé  aussi  le 
bacille  rouge  de  Globig  et  un  microcoque  dont  la  culture  sur 
pomme  de  terre  ressemble  à celle  du  bacille  typhique.  Ces  di- 
verses espèces  sont,  du  reste,  faciles  à identifier  et,  pour  la 
plupart,  troublent  le  bouillon  phéniqué  moins  que  le  B.  coli. 


1.  Macé,  Traité  prat.  de  Bactériologie,  4*  édition,  p.  1125. 
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V 

! mpoîHance  des  microbes  satellites  du  B.  coli. 

Quelle  que  soit  Forigine  du  colibacille  contenu  dans  les 
eaux,  celui-ci  n’y  est  jamais  apporté  seul.  Outre  que  le -bacille 
typhique  peut  coexister  avec  lui,  lorsqu’il  y a contamination 
spécifique  (mais  on  sait  la  difficulté  extrême  que  présente 
encore  l’isolement  du  bacille  d’Eberth  dans  les  eaux),  il  existe, 
en  même  temps  que  le  bacille  du  colon,  un  certain  nombre  de 
microbes  satellites  de  ce  dernier  : ce  sont  les  microbes  des 
matières  fécales,  ceux  des  urines  fermentées,  ceux  des 
substances  organi(|ues  soumises  à la  putréfaction,  ceux  des 
fumiers,  etc... 

L’importance  de  la  constatation  de  cette  flore  microbienne, 
en  même  temps  que  celle  du  B.  coli^  est  très  grande  ; la 
présence  simultanée  du  B.  coli  et  des  microbes  de  la  putréfac- 
tion a une  valeur  tout  à fait  décisive. 

On  sait  que  Petruscbky  et  Puscbi  attachent  un  intérêt 
spécial  à la  constatation,  dans  les  eaux,  des  bactéries  thermo- 
|)lnles,  c’est-à-dir(‘  susceptibles  de  se  dévelo[)per  à 58®  et 
plus.  11  est  vrai  que  beaucoup  d’eaux  contaminées  renferment 
-(juelques-uns  de  c(‘s  microb(‘s.  l'outtdois,  Fimportance  (pii  leur 
est  attribuée  m*  saurait  être  que  relative,  car  ils  ne  sont  pas 
aussi  constants,  dans  ces  eaux,  (jue  le  B.  coli.  Ü’un  autre  côt(‘, 
sauf  les  bacilles  du  giuire  Proteus  ci  (piebpies  autres  rar(‘s 
bactéries  de  la  putréfaction  (|ui  poussent  bien  à 58®,  la  recherche 
exclusive  des  tbermopbiles  a l’inconvénient  de  laisser  de  côté 
les  microbes  usuels  de  la  putréfaction  et  de  la  fermentation 
ammoniacale,  dont  la  température  eugénésiipie  est  comprise 
(‘ntre  15®  et  25®,  et  qui  offrent,  d’autre  part,  une  signification 
importante  (B.  fluorescents  liquéfiants  et  non  liquéfiants, 
B.  termo^  B.  janthinus.  etc.).  11  faut  ajouter  les  espèces  spiril- 
laires, très  communes  dans  les  eaux  souillées  par  les  matières 
fécales. 

A côté  des  espèces  spéciales  à la  putréfaction,  il  est  égale- 
ment un  autre  groupe  de  microbes  (jui  accompagnent  aussi  le 
'B.  coli  et  sont  les  commensaux  habituels  du  tube  digestif  de 
l’homme  et  des  animaux  : ce  sont  les  microbes  anaérobies. 


1.  Loc.  cit. 
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Jusqu’ici,  l’étude  bactériologique  des  eaux,  eu  négligeant  la 
recherche  de  ces  bactéries,  s’est  privée  d’un  élément  d’appré- 
ciation d’un  réel  intérêt. 

Les  eaux  adultérées  diffèrent,  en  effet,  sensiblement,  à cet 
égard,  des  eaux  pures.  Alors  que,  dans  ces  dernières,  le 
nombre  des  germes  anaérobies  stricts  (les  anaérobies  facultatifs 
étant  laissés  de  côté)  est  extrêmement  rare,  au  contraire,  les 
eaux  soumises  aux  infiltrations  de  matières  fécales,  de  fumiers, 
de  purin,  de  substances  organiques  végétales  ou  animales  en 
putréfaction,  renferment  une  quantité  heaucoup  plus  élevée 
de  microbes  anaérobies.  Dans  les  premières,  leur  nombre 
s’élève  au  plus  à quelques  unités  par  centimètre  cube;  parfois 
ce  chiffre  peut,  même,  être  nul.  L'ensemencement  des  eaux 

contaminées  donne,  par  contre,  b.  10.  20.  ->0 germes 

anaérobies  par  centimètre  cube.  Leur  proportion  est  en  raison 
directe  du  nombre  des  aérobies,  mais  toujours,  cependant, 
beaucoup  plus  faible.  Ce  serait  sortir  du  cadre  de  ce  travail 
que  de  m’étendre  davantage  sur  ce  dernier  ordre  de  recherches. 
Je  me  propose,  du  reste,  d’y  revenir  prochainement. 

11  ne  faut  donc  pas  séparer,  dans  l’expertise  bactériologique 
des  eaux,  les  divers  éléments  d’appréciation  que  l'on  peut  tirer 
à la  fois  du  nombre  des  B.  coli  qu’elles  renferment;  de  la  pré- 
sence des  microbes  de  la  putréfaction;  enfin,  de  celle  des  bac- 
téries anaérobies  strictes,  toujours  d’autant  plus  nombreuses 
que  l’eau  est  plus  adultérée.  11  y a très  rarement  contradiction 
dans  les  résultats  donnés  par  cette  triple  recliercbe;  personnel- 
lement, je  n’en  ai  jamais  constaté. 

Le  témoignage  fourni  par  la  présence  du 'colibacille  et  par 
son  degré  plus  ou  moins  grand  d’abondance  est  surtout  précieux 
pour  les  eaux  d’apparence  peu  souillées.  Sa  valeur  s’affirme,  en 
particulier,  dans  l’examen  des  eaux  à composition  microbienne 
-très  instable,  tantôt  pures,  tantôt  contaminées,  telles  que  cer- 
taines eaux  de  source,  les  eaux  de  drainage,  etc.  En  mettant  en 
évidence  une  proportion  relativement  élevée  de  colibacilles,  la 
-recherche  de  ces  microbes  permet  de  préciser  la  formule  d’appré- 
ciation de  ces  eaux  et  de  considérer  comme  suspectes,  mauvaises 
ou  dangereuses  certaines  eaux  de  boisson  que  le  nombre  seul 
de  leurs  germes  eût  fait  ranger,  dans  la  classification  de  Miquel, 
parmi  les  eaux  bonnes,  assez  bonnes  ou  passables.  La  présence 
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csimultanee  de  (juelquos  microbes  de  la  putréfaction  et  de  spirilles 
•dans  les  cultures  sur  plaques,  et  celle  des  bactéries  anaérobies 
a|)portent  un  appoint  important  à l’appréciation  de  ces  eaux  et 
permettent  souvent  d’annoncer  le  début  ou  le  déclin  d’une  pol- 
lution plus  considérable.  Cet  ensemble  de  constatations  implique, 
en  même  temps,  la  nécessité  de  praD(|uer  une  en({uête  et  d’effectuer 
des  examens  répétés  de  Teau,  notamment  après  une  période  de 
pluie.  Une  pareille  métbode  d’étude  et,  spécialement,  la  déter- 
mination quantitative  des  B.  ooll  contenus  dans  les  eaux  d’ali- 
mentation de  la  ville  d’Alger  m’ont  permis  de  prévoir,  au  mois 
de  mai  IHffo,  une  épidémie  de  lièvre  typhoïde  qui  s’est  effecti- 
vement répandue,  dans  toute  la  ville,  quinze  à vingt  jours  après, 
mais  a été  de  courte  durée,  la  distribution  d’eau  infectée  ayant 
été  immédiatement  suspendue. 

D’u  ne  manière  inverse,  il  arrive  assez  souvent  (pie  le  nombre 
éb‘vé  des  germes  obs(‘rvés  dans  une  eau  résulte  de  la  multipli- 
cation pure  et  simple,  dans  un  réservoir,  de  bactéries  banales 
vi  sans  signification  suspecte.  Dans  les  casernes  ou  les  collecti- 
vités alimentées  en  eau  stérilisée  par  la  filtration  ou  par  la  cha- 
leur, cette  eau,  re(;ue  dans  des  cruches,  s’enricbit  de  bactéries 
venues  de  Tair  et  des  parois  des  récipients  : ces  microbes  s’y 
multiplient  artiliciellement  et  leur  nombre  peut  atteindre  très 
vite  10,000,  20,000  parc.  c.  et  davantage,  surtout  en  été.  L’eau 
stérilisée  se  trouve  ainsi  plus  riche  en  bactéries  que  l’eau  non 
stérilisée!  L'expert  peut,  dès  lors,  être  fort  embarrassé  pour 
formuler  son  opinion  : s’il  fonde  celb*-ci  sur  le  nombre  absolu 
des  germes,  il  est  obligé  de  déclarer  cette  eau  de  mauvaise  qua- 
lité, alors  qu’elle  ne  renferme  que  des  espèces  microbiennes 
absolument  inoffensives.  L’absence  de  B.  colt  lui  fournira  un 
élément  d’appréciation  plus  exact.  La  recherche  des  microbes  de 
la  putréfaction  et  des  germes  anaérobies  confirmera  les  conclu- 
sions de  son  expertise. 

Aussi  ne  puis-je  que  m’élever  contre  l’opinion  émise  par 
L(3ffler,  d’après  lequel  ((  on  ne  peut  juger  de  la  valeur  d’une  eau 
d’après  le  nombre  ou  l’espèce  des  germes  ».  D’après  ce  savant, 
((  des  méthodes  spéciales  permettant  seulement  de  déceler  le 
B.  coli  ou  les  hacilles  de  la  putréfaction  ne  sont  pas  néces- 
saires ^ ». 

1.  Lüffler,  Rapport  au  Congrès  international  d’Hygiène,  Bruxelles,  1903. 
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Bien  conduite,  Tanalyse  bactériologique  donne,  au  contraire, 
des  renseignements  d’une  haute  valeur  sur  la  qualité  des  eaux. 
Parmi  les  épreuves  longues,  difficiles  et  minutieuses  que  néces- 
site cette  analyse,  la  détermination  numérique  du  B,  coli,  la 
recherche  des  microbes  de  la  putréfaction  et  celle  des  anaérobies, 
revendiquent,  aussi  bien  que  la  classique  numération  des  bacté- 
ries, une  place  extrêmement  importante.  Il  en  sera  toujours 
ainsi,  même  alors  que  nous  posséderons  des  méthodes  sûres 
d’isolement  des  microbes  pathogènes  dans  l’eau,  et,  notamment, 
du  bacille  typhique.  C’est  grâce  à ces  analyses  que  l’on  peut 
contrôler  l’efficacité  d’épuration  des  eaux;  ce  sont  elles  encore 
qui  ont  permis,  dans  un  nombre  imposant  de  cas,  d’améliorer 
l’état  sanitaire  des  cités  et  de  prévenir  ou  d’arrêter  certaines  épi- 
démies parmi  lesquelles  la  fièvre  typhoïde  est  la  plus  commune 
et  la  plus  redoutable. 


DANS  LE  SÉRUM  ANTIDIPHTÉRIQUE 


i’ah  (:iuiVKi[jiiF:ii 


(Travail  du  laboratoire  de  M.  Roux.) 


On  a signalé  dans  le  sérum  anlidiplitéritjue,  outre  rantitoxine 
proprement  dite,  um‘  agglutinine  % une  sensibilisatrice-  et 
d’autrés  substances  encore  mal  connues  et  désignées  sous  les 
noms  de  « prcHentives  ))  ou  d’  ((  antimicrobiennes  )). 

Il  est  permis  de  se  demander  si  ces  substances  sont  totale- 
ment étrangères  à Faction  tbérapeutiijue  des  sérums  et  si  ((  le 
sérum  indicjué  comme  le  plus  riche  en  antitoxine  est  bien  celui 
qui  guérit  le  mieux  la  dipbt(u*i(‘-  chez  Fbomnie  et  chez  les  ani- 
maux )). 

Les  expériences  rapportées  par  M.  Roux  au  congrès  de 
1900  et  celles  de  MM.  L.  Martin  et  L.  Momont,  ainsi  que  les  résul- 
tats obtenus  par  M.  Marfan  dans  son  service  (Fhôpital,  semblent 
prouver  que  le  sérum  le  plus  efficace  n’est  pas  toujours  celui 
qui  contient  le  plus  d’antitoxine. 

A notre  tour,  nous  avons  demandé  à des  expériences  la 
solution  de  cette  question. 

A cet  effet,  nous  avons  employé  comparativement  des  sérums 
mesurant  un  nombre  différent  d’unités  antitoxiques. 

Toutes  nos  expériences  ont  été  faites  sur  le  même  animal, 
le  cobaye,  et  constamment  nous  nous  sommes  servi  de  sujets 
neufs  dont  le  poids  variait  de  300  à 400  grammes. 

Nous  avons  examiné  l’effet  utile  de  ces  sérums  d’abord  au 
point  de  vue  préventif,  puis  nous  avons  essayé  leur  pouvoir 
curatif. 

4.  Nicol.\s^  Société  de  Biologie,  1898-1900.  . • ■ 

2,  L.  Martin,  Société  de  Biologie,  mai  1903. 
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I 

ESSAIS  PRÉVENTIFS 

A.  Dans  une  première  série  d'expériences,  nous  avons  com- 
paré un  sérum  du  commerce  titrant  500  unités  avec  un  sérum 
d’une  autre  marque  ne  contenant  que  200  unités  antitoxiques. 
Nos  cobayes  recevaient  une  quantité  de  sérum  proportionnelle 
à leur  poids  respectif  et,  24  heures  après,  on  leur  inoculait  sous 
la  peau  3/10  de  c.  c.  de  culture  en  bouillon  de  bacille  diphté- 
rique n®  261. 

Dans  ces  conditions,  nous  avons  observé  que  le  pouvoir  pré- 
ventif d'un  sérum  n’est  pas  toujours  en  rapport  avec  sa  puis- 
sance antitoxique. 

C’est  ainsi  que  dans  quatre  de  nos  expériences,  les  cobayes 
qui  avaient  reçu  préventivement  1/250.000  de  leur  poids  du 
sérum  de  200  unités  ont  résisté,  tandis  que  les  animaux  aux- 
quels on  avait  injecté  la  même  quantité  du  sérum  titrant 
500  unités  ont  succombé. 

Toutefois,  au  cours  de  deux  interventions,  les  deux  sérums 
nous  ont  donné  des  résultats  semblables  et,  dans  une  septième 
expérience,  le  cobaye  qui  avait  reçu  1/250,000  de  son  poids 
de  sérum  de  500  unités  antitoxiques  a résisté,  tandis  que  celui 
qui  avait  reçu  la  même  quantité  de  sérum  de  200  unités  est 
mort. 

B.  Dans  deux  essais  préventifs  nous  avons  comparé  le  sérum 
de  500  unités  antitoxiques  avec  un  sérum  provenant  d’un  che- 
val n’ayant  pas  tenu  à 50,  que  nous  devons  à l’obligeance  de 
M.  le  docteur  Momont,  et  qui  avait  servi  aux  essais  pratiqués 
par  M.  le  docteur  Marfan  dans  son  service  d’hôpital  — en  1900. 
— Dans  les  deux  cas,  nous  avons  pu  intervenir  utilement  en 
injectant  aux  cobayes  1/250,000  de  leur  poids  de  ce  sérum; 
le  sérum  de  500  unités  à cette  dose  ne  nous  a pas  permis  de 
sauver  nos  animaux. 

C.  Dans  quatre  nouvelles  expériences  nous  avons  recherché 
si  le  sérum  de  200  unités  garde  sa  supériorité  sur  le  sérum 
titrant  500  unités  antitoxiques,  quand  on  substitue  au  bacille 
diphtérique  n®  261  un  autre  microbe  tel  que  le  bacille  diphté- 
rique CG,  que  nous  devons  à l’obligeance  de  M.  le  docteur 
Momont. 
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Dans  trois  expériences  Taction  des  dt'iix  sérinns  a été  sem- 
blable, tandis  ({ii’au  cours  d’une  quatrièiiu'  intervention  le 
• sérum  titrant  200  unités  s’est  montré  actif,  alors  que  le  sérum 
de  500  unités  avait  cessé  de  l’être. 

D.  Dans  trois  essais  nous  avons  employé,  |)Our  déterminer  la 
diphtérie  chez  nos  animaux,  un  microlu'  retiré  de  la  gorge  d’un 
petit  malade  de  l’hôpital  Pasteur  et  (pie  nous  devons  à l’obli- 
geance de  M.  le  docteur  Girard. 

Ici  encore,  les  résultats  de  l’expérience  nous  ont  montré 
que  l’efficacité  du  sérum  de  200  unités  n’était  nullemeiit  due  à 
une  élection  particulière  pour  le  microbe  emplové,  mais  était 
générale. 

Dans  trois  expériences,  en  effet,  le  sérum  d(‘  2o0  unités, 
préventif  à 1/250,000,  s’est  montré  supériimr  au  sérum  de 
500  unités,  préventif  seulement  à 1/200,000. 

E.  Les  sérums  que  nous  avons  (mmparés  dans  les  expé- 
riences précédentes  provenaient  d’animaux  différents. 

Il  nous  a semblé  intéressant  de  comparer  entre  (‘ux  deux 
sérums  tirés  du  même  cheval,  mais  ayant  un  pouvoir  anti- 
toxique différent.  La  ditlerence  dans  le  nombie  des  unités  anti- 
toxique tenait  au  laps  de  temps  écoulé  entre  la,  dernière  injec- 
tion de  toxiiu'  et  la  saignée. 

M.  le  doct(‘ur  Momont  a bien  voulu  nous  donner  deux 
sérums  provenant  du  même  cheval,  titrant  l’un  500  unités  et 
l’autre  500  unités  L 

Le  résultat  obtenu  par  la  comparaison  de  ces  sérums  nous  a 
montré  que  le  maximum  de  pouvoir  antitoxique  ne  correspon- 
dait pas  toujours  avec  le  maximum  de  pouvoir  préventif.  Le  sérum 
du  cheval  en  question,  en  effet,  alors  qu’il  ne  contenait  plus 
que  300  unités  antitoxiques,  était  encore  préventif  à 1/200,000, 
c’est-à-dire . au  même  titre  qu’au  moment  où  il  renfermait 
500  unités. 

Il 

ESSAIS  CURATIFS 

A.  Dans  nos  premiers  essais  curatifs,  pour  donner  la  diphtérie 
à nos  animaux,  nous  avons  eu  recours  au  bacille  diphtérique 

l.  Huit  jours  après  la  dernière  injection  de  toxine,  le  cheval  dont  il  s’agit 
fournissait  un  sérum  titrant  500  0.;  quinze  jours  après,  le  même  cheval  donnait 
un  sérum  titrant  seulement  300  U. 


252 


ANNALES  DE  L’INSïlïUT  PASTEUR 


n®  261  cultivé  sur  g-élose  dépourvue  (Teau  de  condensation. 
Nous  avons  prélevé  une  (juantité  telle  de  culture  fraîche  (1/4  de 
tube),  (jue  nos  animaux  témoins  sont  morts  entre  36  et  48  heures. 
Ils  présentaient  à l’autopsie  les  lésions  caractéristiques  de  la 
diphtérie. 

Les  cobayes,  après  inoculation,  ont  été  répartis  en  deux 
lots  égaux  : à chacun  des  animaux  du  1®^  lot  nous  avons  injecté 
sous  la  peau,  à partir  de  la  deuxième  jusqu’à  la  seizième  heurt» , 
1 10  de  c.  c.  de  sérum  de  200  unités  — soit  20  unités. 

Les  cobayes  du  second  lot  ont  reçu  la  même  dose  de  sérum 
sous  la  peau,  comme  précédemment,  mais  nous  avons  eu 
recours,  cette  fois,  à un  sérum  titrant  500  unités.  Chaque  cobaye 
recevait  donc  50  unités  antitoxiques. 

Ces  expériences,  (jui  ont  porté  sur  un  grand  nombre  de 
cobayes,  tous  approximativement  du  même  poids,  nous  ont 
montré  qu’à  volume  égal,  « certains  sérums  très  antitoxiqu(‘s 
guérissent  moins  bien  les  cobayes  inoculés  avec  une  culture  de 
bacille  diphtérique  que  d’autres  qui  renferment  moins  d’anti- 
toxine )).  Une  seule  fois,  en  elfet,  le  sérum  de  500  unités  s’est 
montré  plus  efficace  (jue  le  sérum  de  200  unités,  tandis  qu’au 
cours  de  trois  expériences  les  animaux  traités  par  le  sérum 
titrant  200  unités  ont  résisté,  alors  que  ceux  ([ui  avaient  reçu 
du  sérum  de  500  unités  sont  morts.  Au  cours  de  trois  inter- 
ventions, enfin,  les  deux  sérums  nous  ont  paru  avoir  la  même 
efficacité. 

B.  Dans  les  expériences  précédentes,  pour  donner  la  diph- 
térie à nos  cobayes,  nous  nous  étions  servi  constamment  du 
bacille  diphtérique  n^  261.  Il  nous  a paru  intéressant  de  faire 
une  nouvelle  série  d’essais  avec  un  autre  bacille  diphtérique. 
Nous  avons  eu  recours  au  bacille  diphtérique  CC  en  culture 
fraîche  sur  gélose,  et  déjà  essayé  préventivement.  Nous  avons 
employé  des  quantités  telles  que  nos  animaux  témoins  ont 
succombé  entre  40  et  48  heures. 

De  ces  expériences,  il  est  résulté  que  le  sérum  à 200  unités 
s’est  montré  plus  efficace  que  le  sérum  à 500  unités,  non  seule- 
ment à l’égard  du  bacille  diphtérique  n®  261,  mais  aussi  vis- 
à-vis  du  bacille  diphtérique  CC.  Cette  supériorité  du  sérum  à 200 
n’est  toutefois  pas  considérable  quand  on  emploie  une  même 
quantité  des  deux  sérums.  Dans  un  seul  cas,  en  effet,  nous  avons 
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pu  intervenir  utilement  à l’aide  du  sérum  de  200  unités,  alors 
qu’une  même  quantité  de  sérum  titrant  500  unités  s’est  montrée 
inefficace.  Au  cours  des  trois  autres  essais  que  nous  avons 
pratiqués,  les  deux  sérums  nous  ont  permis  l’un  et  l’autre  d’in- 
tervenir 10  heures  après  l’inoculation  de  la  di{)htérie. 

G.  Dans  quatr(‘  nouvelles  expériences,  pour  produire  la 
diphtérie  chez  nos  animaux,  nous  avons  eu  recours  au  microbe 
retiré  de  la  g-orge  d’un  jeune  enfant  soig^né  à l’hôpital  Pasteur, 
avec  lequel  nous  avions  déjà  pratiqué  des  essais  préventifs.  Ce 
inicrohe,  qui  poussait  dans  le  houillon  sans  y produire  dévoilé, 
mais  en  le  troublant  abondamment,  tuait  les  cobayes  en 
48-60  heures,  à la  dose  de  1/4  de  tube  de  culture  sur  gélose 
vieille  de  24  heures.  10  heures  a|)rès  l’inoculation  de  ce  bacille 
diphtérique,  il  nous  a été  possible  de  sauver  tous  les  animaux 
(ui  expérience,  aussi  bien  à l’aide  du  sérum  de  200  unités 
antitoxiques  qu’avec  le  sérum  de  500  unités.  Quel  que  soit  le 
microbe  employé,  à volume  égal  les  sérums  de  200  unités  anti- 
toxiques et  de  500  unités  permettent  donc  d’ol)tenir  des  résultats 
dont  l’écart,  peu  important,  se  produit  presque  toujours  en  faveur 
du  sérum  le  moins  riclie  en  antitoxine. 

Ainsi  20  unités  antitoxiques  du  sérum  de  200  unités  nous  ont 
donné  de  meilleurs  résultats  que  50  unités  du  sérum  titrant 
500  unités. 

D.  Nous  avons  pratiqué  trois  nouvelles  expériences  afin 

de  comparer  l’efficacité  des  deux  sérums  provenant  du  même 
cheval,  mais  titrant  un  nombre  différent  d’unités,  déjà  essayés 
préventivement.  , 

Or,  ces  deux  sérums  se  sont  encore  montrés  efficaces 
10  heures  après  l’inoculation  de  la  diphtérie  à la  dose  de  1/10 
de  c.  c.;  30  unités  du  sérum  le  moins  riche  en  antitoxine  nous 
ont  même  permis  d’intervenir  dans  un  cas,  12  heures  après 
l’inoculation,  alors  que  50  unités  du  sérum  titrant  500  unités 
n’avaient  réussi  qu’à  retarder  la  mort  de  l’animal. 

E.  Les  divers  sérums  précédemment -étudiés  employés  à 
volume  égal,  soit  à la  dose  l/IO  de  c.  c. ‘,  nous  ont  toujours 
permis  d’intervenir  utilement  8 heures  après  l’inoculation  de  la 
diphtérie. 

1.  1/10  de  c.  c.  correspond  à 20  unités  de  sérum  de  200,  30  unités  de  sérum 
de  300,  50  unités  de  sérum  de  500. 
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f)ans  de  nouveaux  essais,  nous  avons  clierclié  à établir  si  le 
nombre  d'unités  antitoxiques  nécessaires  pour  sauver  de  la  diph- 
térie des  cobayes  inoculés  depuis  8 heures. variait  avec  le  titre 
d’antitoxine  du  sérum  employé.  Pour  ces  essais,  nous  avons  eu 
recours  aux  deux  sérums  provenant  du  même  cheval,  déjà  étudiés 
dont  Fun  mesurait  500  et  l’autre  300  imités. 

Au  cours  de  six  expériences,  25  unités  antitoxiques  du  sérum 
de  300  (soit  1 12  de  c.  c.),  nous  ont  permis  constamment  d’in- 
tervenir avec  efficacité^  tandis  que  pour  obtenir  le  même  effet 
utile  à l’aide  du  sérum  de  300  unités,  il  nous  a fallu  employer 
une  quantité  presque  double  d’antitoxine,  soit  40  unités 
(1/12  de  c.  c.). 

Dans  les  mêmes  expériences,  pour  obtenir  la  survie  définitive, 
sans  escarre,  des  cobayes  traités  8 heures  après  l’inoculation, 
il  a fallu  employer  une  (juantité  de  sérum  à 500  unités  corres- 
pondant à 40  unités,  et  des  quantités  de  sérum  de  300  ren- 
fermant seulement  25  unités  antitoxiques. 

40  unités  du  sérum  le  plus  riche  en  antitoxine  n’ont  donc 
pas  eu  })lus  d’efficacité  que  25  unités  du  sérum  de  300  unités. 

Ainsi,  dans  l’évaluation  de  la  (juantité  de  sérum  que  l’on  doit 
injecter,  il  semble  qu’il  ne  faille  pas  seulement  tenir  compte 
du  nombre  d’unités  antitoxiques  que  renferme  le  sérum. 

Les  expériences  précédentes  nous  montrent,  en  effet,  que  le 
sérum  indicjué  comme  le  plus  riche  en  antitoxine  n’est  pas  celui 
qui  guérit  le  mieux  la  diphtérie  du  cobaye. 

Ces  deux  sérums  proviennent  d’un  même  cheval,  celui  à 
500  unités  a été  recueilli  8 jours  et  celui  à 300  unités  20  jours  après 
la  dernière  injection  de  toxine.  Le  pouvoir  antitoxique  du  sérum 
atteint  le  maximum  peu  de  jours  après  que  la  toxine  a été  intro- 
duite dans  l’organisme  du  cheval  immunisé,  puis  il  va  en  dimi- 
nuant; cependant,  tout  en  perdant  des  unités  antitoxiques,  le 
sérum  acquiert  d’autres  propriétés  qui  se  manifestent  par  une 
action  thérapeutique  plus  efficace  du  sérum  fourni  par  une 
saignée  plus  tardive. 

, , III 

En  résumé  : 

A.  Au  cours  de  nos  essais  préventifs: 

Avant  l’inoculation  du  bacille  diplitérique  n®  261  : 
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d)  Quatre  fois  sur  sept  les  animaux  ayant  reçu  I/20O5OOO®  de 
leur  poids  de  sérum  de  200  unités  ont  résisté,  alors  que  les 
cobayes  ayant  reçu  une  même  quantité  de  sérum  de  500  unités 
avaient  succombé; 

b)  Une  fois,  il  est  vrai,  le  sérum  de  500  unités  s’est  montré 
supérieur  à celui  de  200  unités; 

cj  Deux  fois  les  résultats  obtenus  par  l’emploi  de  l’un  ou 
l’autre  des  deux  sérums  ont  été  identiques. 

2^^  Avant  l’inoculation  du  bacille  diphtérique  n*^  261  : deux 
fois  h‘ sérum  de  50  unités  nous  a permis  d’agir  préventivement 
à l’aicfe  d’une  dose  de  sérum  moindre  (jue  le  sérum  de  500. 

3®  Avant  l’inoculation  du  bacille  diphtérique  CC  : 

(i)  Trois  fois  les  sérums  de  200  et  de  500  unités  se  sont  mon- 
trés préventifs  à 1/250,000; 

b)  Une  fois  le  sérum  de  200  unités  a été  efficace  alors  que  le 
sérum  de  500  ne  l’était  plus. 

4®  Avant  l’inoculation  du  bacille  diphtérique  x : le  sérum  de 
200  unités  employé  à la  dose  de  1/250,000  nous  a permis  d’agir 
préventivement,  tandis  (|ue  le  sérum  de  500  n’était  efficace 
qu’à  1/200.000. 

5®  Avant  l’inoculation  du  bacille  diphtérique  n*^  261  : le  sérum 
de  300  unités  et  celui  de  500  unités,  provenant  tous  deux  du 
même  cheval,  se  sont  montrés  aussi  préventifs  l’un  que  l’autre. 

B.  Au  cours  de  nos  essais  curatifs: 

U Après  inoculation  du  bacille  diphtérique  n®  261  suivie 
10  heures  après  de  l’injection  de  sérum,  àla  dose  de  I/IO  de  c.  c.  : 

a)  Trois  fois  le  sérum  de  200  unités  nous  a donné  des  résul- 
tats préférables  à ceux  obtenus  par  un  même  volume  de  sérum 
de  500  unités; 

b')  Trois  fois  le  résultat  a été  le  même  avec  les  deux  sérums; 

c)  Une  fois  seulement,  le  sérum  de  500  unités  s’est  montré 
efficace,  alors  qu’une  même  quantité  de  sérum  titrant 200  unités 
ne  Tétait  plus. 

2*^  Après  inoculation  du  bacille  diphtérique  CC  suivie  d’injec- 
tion de  sérum  à la  dose  de  1/10  de  c.  c.  : 

a)  Une  fois  le  sérum  de  200  unités  antitoxiques  nous  a 
donné  de  meilleurs  résultats  qu’un  même  volume  de  sérum 
titrant  500  unités  ; 
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b)  Trois  fois  nous  avons  obtenu  le  même  effet  utile  avec 
Tun  et  l'autre  sérum. 

3'^  Après  inoculation  de  bacille  x (isolé  de  g'orge  d’enfant 
d’bôpital)  suivie  d’injection  de  sérum  à la  dose  de  1/10  de  c.  c.  : 
les  deux  sérums,  comparativement  expérimentés,  nous  ont 
permis  de  sauver  nos  cobayes  10  heures  après  l'inoculation. 

4®  Après  inoculation  du  bacille  diphtéri(jue  261  suivie  d'in- 
jection de  sérum  à la  dose  de  1 10  c.  c : 

a)  Quatre  fois  les  sérums  de  oOO  et  de  300  unités  retirés  du 
même  cheval, employés  en  quantité  ég-ale,  nous  ont  permis  d’in- 
tervenir utilement  10  heures  après  l'inoculation  de  la  diphtérie; 

b)  Une  fois  même  le  sérum  de  300  unités  a été  efficace  après 
12  heures. 

5^^  Après  inoculation  du  hacille  diphtérique  n®  261  : 

fi)  Six  fois,  40  imités  antitoxiques  du  sérum  de  300  unités 
ou  du  sérum  de  500  unités  nous  ont  permis  d’intervenir  avec 
efficacité  8 heures  après  l’inoculation; 

b)  Six  fois,  25  unités  de  sérum  de  300  unités  ont  encore  été 
efficaces,  alors  qu’avec  la  même  quantité  d’antitoxine  de  sérum 
de  500  nous  n’avons  jamais  pu  empêcher  la  production  d'une 
escarre  suivie  de  mort  dans  deux  cas  ; 

c)  20  unités  de  l’iin  ou  l'autre  sérum  nous  ont  presque  tou- 
jours permis  d’observer  la  formation  d’escarre  suivie  de  mort 
après  un  laps  de  temps  variable  ; 

d)  Au-dessous  de  20  unités, les  sérums  précédemment  étu- 
diés n’ont  jamais  pu  nous  permettre  de  sauver  nos  animaux. 

Quelquefois  même  la  mort  est  survenue  avant  la  formation 
de  l’escarre. 


IV 

CONCLUSIONS 

Ces  expériences  nous  amènent  donc  à conclurt‘  : 

((  Que  l’elfet  curatif  d’un  sérum  ne  dépend  pas  exclusivement 
de  sa  teneur  en  unités  antitoxiques. 

((  Que  le  titrage  de  l’antitoxine,  tel  qu’on  le  pratique  habi- 
tuellement, ne  suffit  pas  à rendre  un  compte  exact  de  l’efficacité 
d'un  sérum.  Que  celle-ci  est  plus  exactement  appréciée  par  ce 
que  nous  avons  appelé  la  mesure  du  pouvoir  thérapeutique.  » 
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Explication  des  Tableaux. 


Dans  le  tableau  A,  la  première  colonne  indique  la  quantité  de  sérum 
injecté  par  rapport  au  poids  de  l’animal. 

Dans  le  tableau  B,  on  trouve,  dans  la  première  colonne,  le  nombre  des 
heures  écoulées  entre  le  moment  de  l’inoculation  et  celui  de  l’injection  du 
sérum,  dans  chacune  des  expériences  signalées  par  leur  numéro  d’ordre  dans 
les  colonnes  suivantes. 

Dans  les  2 tableaux,  en  tête  de  chacune  des  autres  colonnes  sont  indiqués  : 

A.  Bacille  diphtérique  employé. 

B.  Nombre  d’unités  antitoxiques  que  mesurent  les  sérums  comparés. 

Dans  le  tableau  B,  les  colonnes  autres  que  la  première  mentionnent  en 

outre  la  dose  de  sérum  injecté  sous  la  peau  représentée  en  volume  et  en 
unités. 

La  lettre  S signifie  survivant. 

La  lettre  M signifie  mort. 

Chaque  expérience  compte,  en  outre,  des  témoins  qui  mouraient  d’ordi- 
naire avant  les  cobayes  traités;  en  36-48  heures  dans  le  tableau  B et  le  plus 
ordinairement  en  96  heures  dans  le  tableau  A. 
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Quantité 
de  sérum 
injecté  par 
rapport 
au 

poids 

de  l’animal. 

Expérience 

1 à 7 

B.  diph.  261. 

Expérience 

B.  diph.^61. 

Expérience 

10  à 13 

B.  diph.  CC. 

Expérience 
14  à 16 

B.  diph.  æ. 

Expérience 

17  à 19 

B.  diph.  261. 

Sérum 

200. 

Sérum 

500. 

Sérum 

50. 

Sérum 

500. 

Sérum 

200. 

Sérum 

500. 

Sérum 

200. 

Sérum 

500. 

Sérum 

300. 

Sérum 

500. 

1/50.000 

7 s. 

7 s. 

2 s. 

2 s. 

4 s. 

4 s. 

3 s. 

3 s. 

3 s. 

3 s. 

1/100.000 

7 s. 

7 s. 

2 s. 

2 s. 

4 s. 

4 s. 

3 s. 

3 s. 

3 s. 

3 s. 

1/150.000 

7 s. 

7 s. 

2 s. 

2 s. 

4 s. 

4 s. 

3 s. 

3 s. 

3 s. 

3 s. 

1/200.000 

7 s. 

7 s. 

2 s. 

2 s. 

4 s. 

4 s. 

3 s. 

3 s. 

3 s. 

3 s. 

1/250.000 

6 s.  1 m. 

3 s.  -f-  4 iD. 

2 s. 

2 m. 

4 s. 

3 s.  -j-  1 m. 

3 s. 

3 m. 

3 m. 

3 m. 

1/300.000 

7 m. 

7 m. 

2 m. 

2 m. 

4 m. 

4 m. 

3 m. 

3 m. 

3 m. 

3 m. 

17 
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ÉTUDE  SUR  UN  NOUVEAU  PROCÉDÉ  DE  RECHERCHE 

DE  LAMONIAQUE  ET  DES  SELS  AMMONIACAUX 

ApplicaWe  à la  caracterkatlon  des  eaux  potaWes. 

Par  mm.  A.  TRTLLAT  et  TÜRCHET 


Dans  un  travail  paru  précédeinnunil  dans  ces  Annales  S 
l’un  de  nous  a décrit  un  procédé  basé  sur  l’einploi  de  la  Iluo- 
rescéine  pour  la  recherche  des  eaux  d’infiltration,  procédé 
aujourd’hui  souvent  employé,  aussi  bien  pour  établir  les  relations 
des  sources  et  des  nappes  d’eau  que  pour  déceler  dans  les  eaux 
potables  les  infiltrations  provenant  des  champs  d’épandage, 
des  fosses,  etc. 

Dans  ce  dernier  cas,  la  présence  de  la  matière  oiganicjue 
azotée  se  traduit,  au  nioins  à un  moment  donné,  par  l’appari- 
tion de  l’ammoniaque  ou  plutôt  des  sels  ammoniacaux  prove- 
nant de  sa  décomposition  : on  a toujours  attribué  une  grande 
importance  à cette  caractérisation. 

Pour  rechercher  la  présence  de  rammoniaque  ou  des  sels 
ammoniacaux  dans  un  liquide,  on  n’emploie  guère  que  deux 
méthodes  : la  première,  celle  de  M.  Schlœsing,  qui  consiste  à 
séparer  l’ammoniaque  directement  par  une  distillation  en  pré- 
sence delà  magnésie;  dans  la  seconde,  on  utilise  le  procédé  de 
Nessler.  Rappelons  que  ce  dernier  procédé  consiste  à combiner 
l’ammoniaque  avec  l’iodoniercurate  de  potassium  de  manière  à 
obtenir  le  précipité  d’iodure  de  mercure-ammonium  Az  Hg-I 
-f-  H^O,  qui  communique  à l’eau  une  coloration  jaune  visible 
encore  au  1/400,000  d’ammoniaque  d’après  l’auteur^.  La  pre- 
mière méthode  ne  peut  pas  toujours  être  employée  tandis  que 
celle  de  Nessler  est  d’un  usage  courant  pour  reconnaître  rapi- 
dement l’ammoniaque  dans  les  eaux. 

Au  cours  de  recherches  sur  la  sensibilité  de  ces  méthodes, 
nous  avons  constaté  que  l’emploi  du  réactif  de  Nessler  pouvait 
donner  lieu  à des  interprétations  erronées.  On  est  alors  obligé 

1.  Annales  de  V Institut  Pasteur^  mai  1899. 

2.  Journal  fur  prakt,  Chemie^  t.  CIII,  p.  494.  Bulletin  de  Société  chimique^ 
l.  X,  p.  27. 
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(le  recourir  à une  distillation  préalable,  ce  qui  est  une  complica- 
tion. Tel  est  le  cas,  par  exemple,  lorsque  l’on  opère  sur  des  eaux 
bicarbonatées  ou  calcaires  : Bolley  avait  déjà  signalé  l’influence 
de  la  chaux  sur  la  sensibilité  de  cette  méthode.  Nous  avons 
observé  que  la  présence  de  l’hydrogène  sulfuré  ou  de  sulfures 
alcalins  était  un  obstacle  à l’application  du  procédé  à l’iodb- 
mercurate  par  suite  de  la  formation  du  sulfure  noir  de  mercure. 
Nous  avons  aussi  constaté  que  la  présence  de  l’acide  carbonique 
et  celle  de  certaines  matières  albuminoïdes  entravaient  la  réac- 
tion, en  sorte  que  des  traces  notables  d’ammoniaque  pouvaient 
être  complètement  masquées. 

C’est  ainsi  que  nous  avons  été  amené  à rechercher  une  nou- 
velle méthode  permettant  de  déceler  dans  certains  cas  l’ammo- 
niaque avec  plus  de  sécurité  que  celle  de  Nessler,  tout  en  étant 
aussi  sensible  et  aussi  rapide. 

Nous  allons  d’abord  expliquer  le  principe  de  cette  méthode 
qui  peut  être  utilisable  dans  le  laboratoire,  dans  une  foule  de 
cas  : nous  exposerons  ensuite  l’application  spéciale  que  nous  en 
avons  faite  pour  la  recherche  de  l’ammoniaque  dans  les  eaux 
potables. 

1 

Le  nouveau  procédé  que  nous  employons  est  basé  sur  la 
remarquable  propriété  que  possède  l’iodure  d’azote  naissant  de 
communiquer  à l’eau  une  coloration  noire  intense  dont  la  visi- 
bilité est  encore  appréciable  pour  une  dose  de  1/500,000  d’am- 
moniaque. 

L’iodure  d’azote  se  forme,  comme  on  le  sait,  par  l’action 
directe  de  l’iode  sur  l’ammoniaque.  L’application  de  ce  procédé 
est  inutilisable  pour  le  but  cherché,  car  la  réaction  ne  se  pro- 
duit plus  lorsque  l’ammoniaque  est  très  étendue. 

On  a aussi  indiqué  la  formation  de  Tiodure  d’azote  par  la 
dissolution  préalable  de  l’iode  dans  de  Tiodure  de  potassium  : 
ce  moyen  n’est  pas  davantage  applicable. 

Par  contre,  si  Ton  provoque  la  formation  intermédiaire  du 
chlorure  d’iode,  la  réaction  a lieu  instantanément  d’après  la 
formule  : 

" AzH3  + 3C1  I = AzI3+ 3 n Cl. 
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Mais  le  précipité  d’iodure  d’azote  est  peu  stal)le  en  présence 
de  l’acide  chlorhydrique.  H faut  opérer,  pour  que  la  coloration 
soit  appréciable,  en  présence  d’un  alcali,  en  sorte  qu’il  est  plus 
exact  de  remplacer  l’équation  précédente  par  la  suivante  : 

3 ClI  + AzH3  4-  3 NaOlI  = 3 NaCl  + AzP  + 3 H SQ  'i). 

La  mise  en  œuvre  de  cette  réaction  est  extrêmement  simple. 
Il  suffit  d’additionner  l’eau  à analyser  d’une  solution  d’iodure  de 
potassium  et  d’y  ajouter  quelques  gouttes  d’une  solution  éten- 
due d’hypochlorite  alcalin.  L’iodure  est  décomposé  parle  chlore 
à l’état  naissant,  et  il  se  forme  comme  produit  intermédiaire  un 
chlorure  d’iode,  lequel  est  immédiatement  décomposé  par  les 
plus  petites  traces  d’ammoniaque. 

Nous  avons  vérifié,  conformément  à nos  prévisions,  que  cette 
précipitation  instantanée  de  l’iodure  d’azote  provenait  bien  de 
la  formation  d’un  chlorure  d’iode  : en  effet,  les  solutions  a(|ueuses 
de  protochlorure  et  de  trichlorure  d’iode  fournissent,  immédia- 
tement après  légère  alcalinisation,  le  même  précipité  d’iodure 
d’azote  que  dans  la  méthode  précédente.  C(‘s  solutions  ne  pré- 
sentent toutefois  aucun  avantage  sur  les  premiers  réactifs  qui 
sont  d’ailleurs  plus  faciles  a se  procurer. 

Le  remplacement  de  l’iode  par  le  brome  donne  de  moins 
bons  résultats  ; il  en  est  de  même  de  celui  de  l’hypochlorite  par 
un  hypohromite.  Le  précipité  d’iodure  d’azote  est  soluble  en 
présence  de  l’excès  d’un  des  deux  réactifs  employés  : aussi 
doit-on,  pour  la  réussite  de  la  réaction,  observer  spécialement 
cette  remarque  et  surtout  éviter  d’ajouter  un  excès  d’iodure 
(jui,  par  la  mise  en  liberté  d’iode  libre,  peut  donner  lieu  à de& 
confusions. 

Nous  avons  contrôlé,  par  une  série  d’essais  faits  à part, 
qu’aucune  coloration  noire  semblable  à celle  de  Tiodure  d’azote 
n'était  fournie  par  d’autres  corps  que  l’ammoniaque  : nous 
avons  notamment  expérimenté  les  amines  de  la  série  grasse  et 
de  la  série  aromatique,  les  ainides,  les  uréides,  les  dérivés  pyH- 
diqiies,  les  nitrates  et  les  nitrites  minéraux  et  organiques.  Il  est 
utile  d’observer  cependant  que  la  méthylamine  donne  une  colo- 

1.  La  formule  de  constitution  de  Tiodure  d’azote  n'a  pas  été  nettement  établie  : 
nous  avons  adopté  la  formule  avec  3 molécules  d’iode  et  ({ui  est  la  plus  générale- 
nient  admise. 
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ration  rou^e,  bleue  par  transparence,  qui  pourrait  servir  à la 
caractériser;  Taniline  donne  une  coloration  brun  rougeâtre 
qui,  sous  Tinfluence  de  la  chaleur  ou  d’un  excès  d’bypochlorite, 
donne  une  matière  colorante.  L’une  et  l’autre  de  ces  colorations 
peuvent  être  facilement  différenciées  de  celles  de  l’ammoniaque. 

Par  contre,  la  réaction  est  obtenue  avec  tous  les  sels  ammo- 
niacaux, y compris  le  sulfure  d’ammonium  dont  la  présence 
rend  inapplicable  la  réaction  de  Nessler. 

La  salive  humaine, l’urine,  le  suc  gastrique,  les  jus  de  viandes 
fournissent  abondamment,  même  en  solutions  aqueuses  très 
étendues,  la  réaction  de  Tiodure  d’azote  : la  méthode  colorimé- 
trique  peut  permettre,  après  quelques  tâtonnements,  d’en  éva- 
luer l’ammoniaque,  en  présence  des  substances  qui  les  accom- 
pagnent, avec,  bien  entendu,  les  erreurs  inhérentes  à tous  les 
procédés  colorimétriques. 

L’emploi  de  la  réaction  à Tiodure  d’azote  pourra  donc  servir 
dans  le  laboratoire  dans  un  grand  nombre  de  circonstances;  tou- 
tefois il  sera  utile  de  faire  une  étude  spéciale  pour  déterminer 
le  meilleur  mode  d’emploi  dans  chaque  cas.  Voici  cependant, 
d’une  manière  générale,  comment  nous  procédons  pour  l’appli- 
cation de  la  méthode.  On  se  sert  d’une  solution  d’iodure  de 
potassium  à 10  0 0 et  de  la  solution  d’bypocblorite  du  commerce 
vendue  sous  le  nom  d'eau  de  Javel.  Le  liquide  à essayer,  qui 
doit  être  approximativement  neutralisé,  est  mis  dans  un  tube  â 
essai  et  additionné  de  quelques  gouttes  de  la  solution  d’iodure 
de  potassium.  Après  agitation,  on  y ajoute  goutte  à goutte  la 
solution  d’bypocblorite  jusqu’à  apparition  du  précipité  ou  de  la 
coloration  noire  de  Tiodure  d’azote.  Il  faut' observer  qu’une 
petite  quantité  d’iode  est  toujours  mise  en  liberté  et  qu’on  a 
intérêt  à limiter  l’addition  d’iodure  de  potassium. 

Enfin,  en  cas  de  doute, lorsqu’il  s’agit  de  traces  d’ammoniaque, 
on  a la  ressource  de  séparer  l’iode  de  Tiodure  d’azote  par  une 
simple  agitation  avec  le  chloroforme  dans  lequel  ce  dernier  corps 
est  momentanément  insoluble  U 

Dans  les  liquides  en  suspension,  comme  le  lait,  il  est 
nécessaire,  quand  les  doses  d’ammoniaque  sont  inférieures  à 
l/2o,0ü0,de  procéder  à une  défécation. 

1.  Nous  avons,  en  efTet,  constaté  que  le  chloroforme  décomposait  peu  à peu,  à 
la  longue,  l’iodui'e  d’azote. 


RECHERCHE  DE  L’AMMONIAQUE 


263 


II 

APPLICATION  POUR  LA  RECHERCHE  DE  l’aMMONIAQUE  DANS  LES  EAUX 

POTABLES 

' Nous  avons  spécialement  appliqué  la  méthode  de  reclierclie 
de  Tammoniaque  par  Uiodure  d’azote  pour  la  caractérisation  de 
la  pureté  de  l’eau  potable. 

On  sait  en  effet  que  la  présences  d’infimes  quantités  d’am- 
moniaque ou  de  sels  ammoniacaux  dans  l’eau  est  l’indice  d’une 
pollution  certaine.  Aussi  cette  caractérisation  a-t-elle  toujours 
fixé  l’attention  des  analystes.  On  a adopté  comme  limite  d’am- 
moniaque pouvant  être  contenue  dans  1 litre  d’eau  potable  le 
chiffre  de  5/10  de  millig-ramme  : peut-être  y aurait-il  lieu  de 
réduire  encore  cette  limite  U 

Voici  le  mode  opératoire  que  nous  suivons  : 

Dans  un  tube  à essai,  on  met  20  à 30  c.  c.  de  l’eau  à 
analyser;  on  y ajoute  3 gouttes  d’une  solution  d’iodure  de  potas- 
sium^ à 10  0/0  et  2 gouttes  d’une  solution  concentrée  d’hypo- 
chlorite  alcalin  (eau  de  Javel  du  commerce).  La  coloration  de  l’io- 
dure  d’azote  se  produit  instantanément  sous  forme  de  nuage  ou 
de  précipité  brun  noirâtre  quand  la  dose  d’ammoniaque  est  supé- 
rieure à 2 milligrammes  par  litre  d’eau.  Lourdes  doses  inférieures, 
on  évapore  l’eau  en  présence  d’une  très  petite  quantité  d’acide 
sulfurique  qui  est  neutralisée  grossièrement  au  moment  de  l’ex- 
périence. 

Par  ce  procédé  on  arrive  à déceler  facilement  l’ammoniaque 
à une  dilution  de  plusieurs  millionièmes. 

L’application  de  la  méthode  est  donc  très  simple  et  s’exécute 
avec  des  réactifs  que  l’on  a dans  tous  les  laboratoires.  Nous  y 
ajouterons  encore  quelques  observations  complémentaires. 

Comme  nous  l’avons  déjà  fait  observer,  la  petite  quantité 
d’iode  mise  en  liberté,  en  suivant  le  mode  opératoire  décrit, 
communique  une  très  légère  teinte  jaune  paille  à l’eau  : cette 
coloration  ne  gêne  pas  l’évaluation.  Dans  des  cas  douteux,  on 
a toujours  la  ressource  de  faire  cette  évaluation  comparative- 
ment avec  de  l’eau  pure  : un  excès  d’hypochlorite  fait  dispa- 

1.  Congrès  international  de  Bruxelles,  1885. 

2.  Il  faut  s’assurer  surtout  de  la  pureté  de  l’iodure  de  potassium  qui  contient 
parfois  des  traces  de  sels  ammoniacaux. 
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raître  complètement  la  coloration  de  Tiode,  tandis  que  celle  de 
riodure  subsiste  encore.  Enfin  on  peut  utiliser,  comme  nous 
l’avons  dit,  la  propriété  du  chloroforme  qui  sépare  en  partie  Tiode 
mis  en  liberté  de  Tiodure  d’azote  : dans  la  plupart  des  cas,  cette 
manipulation  est  inutile,  la  coloration  de  Tiode  mis  en  liberté, 
quand  on  Temploie  en  très  petites  quantités,  ne  permettant  pas 
la  confusion. 

La  coloration  de  Tiodure  d’azote  s’atténue  peu  à peu,  surtout 
si  Tun  des  deux  réactifs  est  en  excès  : on  peut  la  faire  apparaître 
à nouveau.  Elle  est  assez  stable  pour  permettre  de  faire  des 
évaluations  colorimétriques  par  comparaison  avec  des  solutions 
d’ammoniaque  d’un  titre  connu.  A cet  effet,  on  prépare  une 
série  de  types  variant  au  1/10,000  et  on  compare  les  colorations, 
l’évaluation  colorimétrique  étant  appréciable  dans  ces  limites.  Il 
faut  avoir  le  soin  d’opérer  sur  la  même  quantité  de  liquide  dis- 
posé dans  des  tubes  à essai  bien  calibrés  et  de  même  nuance. 

Voici  les  résultats  qu’elle  a donnés  en  opérant  comparative- 
ment avec  le  procédé  Nessler  sur  une  eau  contenant  1,  100,000 
d’ammoniaque  et  additionnée  de  diverses  substances  : 

Tableau  indiquant  rinfluence  de  certains  ynatériaux  sur 
la  sensibilité  des  rnéthodes  de  recherche  de  l’ammoniaque. 
Exemple  sur  une  eau  contenant  1/100,000  d’ammoniaque  et 
chargée  de  diverses  substances. 


NESSLER 

lODURE 

D’AZOTE 

1/10.000 

1^20.000 

1/50.000 

1/100.000 

1/10.000 

1/20.000 

1/50.000 

1/100.000 

Eau  bicarbonatée. 

0 

col.  att. 

col,  att. 

+ 

+ ' 

+ 

+ 

4- 

Eau  sulfureuse.. 

0 

0 

col.  att. 

col.  att. 

+ 

+ ! 

+ 

4- 

Eau  calcaire 

col.  att. 

col.  att. 

col.  att. 

+ 

col.  att. 

+ 

+ 

4- 

Eau  chargée  de 
chaux.. 

col.  att. 

col.  att. 

col.  att. 

+ 

col.  att. 

col.  att. 

4- 

+ 

Eau  avec  matière 
albuminoïde  . . 

0 

col.  att. 

col.  att. 

4- 

col.  att. 

+ 

4- 

4- 

Eau  additionnée 
d’urine 

col.  att. 

col.  att. 

-f- 

+ 

<• 

+ 

+ . 

+ 

+ 

Le  signe  -f  indique  que  la  coloration  s’est  produite  normalement,  le  signe-O 
qu’elle  n’a  pas  eu  lieu;  l’abrévation  col.  att.  que  la  coloration  a été  atténuée. 
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Dans  beaucoup  de  cas  les  eaux  suspectes  contiennent  de  la 
matière  albuminoïde,  elles  peuvent  être  chargées  plus  ou  moins 
de  sulfures  alcalins,  dont  raccumulation  peut  faire  échec  à la 
réaction  de  Nessler.  Le  tableau  indique  que  Einfluence  des  sul- 
fures est  négligeable  dans  le  cas  de  la  2®  méthode. 

Enfin,  nous  avons  dosé,  au  moyen  de  Eiodure  d’azote,  Eam- 
moniaque  contenue  dans  des  eaux  d’égout  qui  nous  ont  été  four- 
nies et  contrôlées  par  le  service  des  eaux  de  Montsouris  : on  a 
comparé  les  résultats  avec  ceux  provenant  des  dosages  effectués 
sur  les  mêmes  échantillons,  avec  les  méthodes  Schlœsing  et 
Nessler. 


Tableau  comparatif  des  doses  d'ammoniaque  contenues  dans 
des  eaux  d'égout  et  évaluées  d’après  les  trois  méthodes. 


EAUX  D’ÉGOUT 

EXTRAIT 
à lOOo  par  litre. 

MÉTHODE 

Schlœsing. 

MÉTHODE 

Nessler. 

MÉTHODE 
à l’iodure  d’azote 

Bassin  de  Clichy 

2 gr.  12 

23  nigr.  9 

9 mgr. 

18  mgr. 

Région  de  Méry 

0 gr.  84 

21  mgr.  4 

13  mgr. 

23  mgr.  - 

Conduite  sous  Poissy. 

2 gr.  98 

23  mgr.  2 

10  mgr.  5 

17  mgr.  3 

Collecteur  de  Triel . . 

9 

27  mgr.  2 

1 1 mgr.  4 

23  mgr.  40 

En  résumé,  la  réaction  de  l’iodure  d’azote,  d’une  exécution 
simple  et  facile,  pourra  rendre  service  dans  beaucoup  de  cas 
pour  déceler  l’ammoniaque  : en  suivant  le  mode  opératoire  que 
nous  avons  indiqué,  elle  pourra  spécialement  être  utilisée  pour 
caractériser  la  pureté  des  eaux  et  y déceler  les  infiltrations  des 
matières  organiques  en  décomposition.  A ce  titre  elle  pourra  être 
employée  concurremment  avec  le  fluorescope  dont  le  principe"  a 
été  décrit  par  l’un  de  nous  U 

1.  Annales  de  V Institut  Pasteur  [loc.  cit.). 


Réaction  de  la  Tortue  terrestre 

A QÜELQDES  MALADIES  INFECTIEUSES 

Par  mm.  REMLINGER  et  OSMAN  NOURI 


Les  animaux  dits  « de  laboratoire  » appartiennent  à un 
petit  nombre  d’espèces.  Un  intérêt  considérable  s’attache  à ce 
que»  ce  nombre  soit  augmenté.  C’est  cette  considération  qui 
nous  a décidés  à étudier  la  réaction,  vis-à-vis  de  quelques 
microbes  pathogènes,  de  la  tortue  terrestre,  un  peu  délaissée 
jusqu’ici  — comme  du  reste  la  plupart  des  animaux  à sang- 
froid  — dans  les  laboratoires  de  bactériologie.  On  connaît  les 
travaux  de  M.  Friedman  sur  la  tuberculose  des  chéloniens.  On 
sait  que  M.  Metchnikoff  a signalé  la  très  grande  résistance  de 
la  tortue  des  marais  (Emys  orbicularis)  à la  toxine  tétanique 
injectée  à hautes  doses  dans  le  tissu  cellulaire  sous-cutané.  A 
notre  connaissance  tout  au  moins,  la  réceptivité  des  tortues  n’a 
pas  été  étudiée  à l’égard  d’autres  maladies  infectieuses. 

Nos  recherches  ont  porté  sur  Testudo  Grœca^  très  commune 
aux  environs  de  Constantinople  et  simple  variété  de  Testudo 
Mauritanica  du  midi  de  la  France.  La  carapace  qui  recouvre  les 
tortues  a pour  résultat  de  limiter  beaucoup  les  'modes  d’inocula- 
tion. On  doit  se  restreindre  à l’inoculation  sous-cutanée  — dont 
le  lieu  d’élection  paraît  être,  comme  chez  la  souris,  la  base  de 
la  queue;  — à l’inoculation  intracrânienne,  très  facile  à pra- 
tiquer avec  l’aide  d’un  simple  foret;  aux  inoculations  intra- 
musculaire, intraoculaire,  intranasale,  pour  ne  pas  parler  de 
procédés  exceptionnels  comme  l’ingestion  et  l’inhalation.  L’au- 
topsie se  pratique  très  facilement  en  sciant  la  carapace  à l’aide 
d’une  scie  à main  aux  deux  intersections  du  bouclier  et  du 
plastron,  puis  en  rabattant  le  plastron  après  section  des  muscles 
adhérents.  Au  cours  de  ce  dernier  temps,  il  faut  prendre  garde 
aux  viscères  très  rapprochés  et  que  la  lame  du  couteau  pourrait 
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blesser  et  contaminer...  On  sait  que  la  température  de  la  tortue 
est  celle  du  milieu  ambiant  (9  à 15°  au  cours  de  nos  recherches). 
Il  est  facile  de  faire  vivre  cet  animal  dans  une  étuve  à air- 
chaud  rég-lée  à 35  et  meme  à 37°.  Ces  températures  sont  par 
elles-mêmes  incapables  de  déterminer  la  mort.  Elles  constituent 
néanmoins  un  procédé  simple  et  commode  d’atténuation  de  la 
résistance.  Notons  enfin  que  dans  toutes  nos  expériences  le 
poids  des  tortues  oscillait  entre  500  et  2,000  grammes. 

Charbon.  — La  culture  dont  nous  nous  sommes  servis 
tuait,  à la  dose  de  1 c.  c.,  le  cobaye  sous  la  peau  en  37  heui*es. 
Injectée  à la  tortue  à raison  de  1 à 4 c.  c.  dans  le  tissu  cellu- 
laire de  la  base  de  la  queue,  cette  même  cultui-e  ne  provoquait 
aucune  réaction,  lorsque  ranimai  était  laissé  à la  températur(‘. 
ambiante  (7  observations).  Au  conti-aire,  si  après  l’inoculation 
on  fait  vivre  les  tortues  à l’étuve  à 35°,  la  mort  s’ensuit  le  plus 
souvent.  11  tortues  dont  la  résistance  avait  été  ainsi  diminuée 
ont  fourni  6 cas  de  mort.  Celle-ci  est  survenue  du  9°  au  15°  jour. 
A l’autopsie,  les  lésions  présentaient  une  grande  analogie  avec 
celles  du  charbon  expérimental  des  animaux  à sang  chaud.  Le 
sang  était  noir,  poisseux,  non  coagulé;  les  viscères,  le  foie 
notamment,  congestionnés.  Il  existait  dans  le  péritoine  une 
sérosité  hématique  souvent  abondante  et  la  vessie  distendue 
renfermait  une  urine  sanguinolente. 

L’examen  direct  du  sang  du  cœur,  de  la  pulpe  hépatique, 
de  la  sérosité  péritonéale,  de  Turine,  montrait  des  bacilles 
charbonneux  extrêmement  nombreux.  Obtenus  en  culture  pure 
et  inoculés  au  cobaye,  ceux-ci  n’avaient  rien  perdu  de  leur 
virulence  pour  cet  animal. 

Dans  une  expérience,  nous  avons  vu  succomber  au  char- 
bon 1 tortue  laissée  à la  température  ambiante.  Trois  tortues 
avaient  reçu  dans  la  muqueuse  nasale  2 c.  c.  d’une  culture  en 
bouillon.  L’une  d’elles  succomba  8 jours  plus  tard  avec  de 
nombreux  bacilles  dans  le  sang  et  les  organes,  les  2 autres 
demeurèrent  indemnes.  Il  est  possible  qu’au  cours  de  l’inocu- 
lation, un  vaisseau  ait  été  ouvert  et  une  partie  de  la  culture 
injectée  à son  intérieur,  ce  qui  aurait  favorisé  l’infection. 

Quoi  qu’il  en  soit  de  ce  dernier  point,  cette  expérience  posi- 
tive est  de  nature  à faire  admettre  qu’au  point  de  vue  de  la 
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réceptivité  au  charbon,  les  chéloniens  peuvent  prendre  place 
entre  les  batraciens  et  certains  poissons.  On  sait,  en  effet, 
que  Gibier  et  3Iesnil  n’ont  pu  contaminer  la  grenouille,  Catte- 
rina,  le  triton,  qu’en  les  maintenant  à une  température  de  3o°. 
Sabrazès  et  Colombot  ont  montré,  au  contraire,  que  l’hippo- 
campe était  réceptif  au  charbon  dans  les  conditions  normales 
de  son  existence. 

Nous  devons  insister  sur  ce  fait  que  l’envahissement,  par  le 
bacille  charbonneux,  de  l’organisme  des  tortues  vivant  à l’étuve 
à 35®,  ne  paraît  être  nullement,  comme  chez  la  grenouille  dans 
les  expériences  de  31esnil,  un  phénomène  agonique  ou  cadavé- 
rique. La  température  de  35-37®  est  à elle  seule  insuffisante  à 
amener  la  mort  de  l’animal. 

Morve.  — La  transmission  de  la  morve  à un  animal  à sang 
froid  n’a  encore,  à notre  connaissance,  tenté  aucun  expérimen- 
tateur. Le  bacille  employé  par  nous  tuait  le  cobaye  en  8 jours 
dans  le  péritoine,  à la  dose  de  4 c.  c.  Quatre  tortues  inoculées 
sous  la  peau  à la  dose  de  1 à 4 c.  c.  et  abandonnées  ensuite  à 
la  température  extérieure  ont  survécu.  Quatre  autres  inocu- 
lées dans  la  muqueuse  nasale  avec  1 c.  c.  de  culture  ont  fourni 
2 morts  et  2 survies.  Dans  les  deux  cas.  la  mort  s’est  produite 
le  11®  jour.  A l’autopsie,  on  constatait  une  congestion  banale 
des  organes  et  un  exsudât  péritonéal  sanguinolent.  Déjà,  l’exa- 
men direct  permettait  de  constater,  dans  le  sang,  la  pulpe 
hépatique,  la  sérosité  péritonéale,  l’existence  de  bacilles  de  la 
niorve.  Les  ensemencements  en  bouillon  et  sur  gélose  don- 
naient, après  repiquage  sur  la  pomme  de  terre,  des  colonies 
caractéristiques.  Ces  mêmes  cultures  inoculées  au  cobaye  mâle 
le  tuaient  classiquement.  Le  passage  à travers  l’organisme  de 
la  tortue  n’avait  rien  fait  perdre  de  sa  virulence  au  B.  Mallei. 
La  tortue  est  donc  sensible  à la  morve  dans  les  conditions 
ordinaires  de  l’expérimentation.  Si  on  fait  vivre  cet  animal  à 
la  température  des  animaux  à sang  chaud,  sa  réceptivité  s’en 
trouve  très  nettement  augmentée. 

Dix  tortues  mises  à l’étuve  à 35®,  aussitôt  après  avoir  reçu 
sous  la  peau  de  2 à 3 c.  c.  de  culture  virulente,  ont  fourni  6 cas 
mortels  du  12®  au  15®  jour.  Dans  chaque  cas,  l'autopsie  a été 
faite  et  la  généralisation  du  bacille  vérifiée  par  l’examen  direct 
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et  la  culture  sur  pomme  de  terre.  Les  tortues  témoins,  mises  à 
Tétuve  à 35®  avec  les  précédentes,  sans  avoir  été  inoculées  ont 
toutes  survécu.  Nous  devons  insister  sur  ce  fait  que  chez  la  tortue 
morveuse,  l’examen  direct  permet  déjà  de  déceler  le  microbe 
spécifique,  dans  le  sang’  et  la  pulpe  hépatique,  alors  que  chez  le 
cobaye  les  cultures  elles-mêmes  ne  donnent  qu’exceptionnel- 
lement  un  résultat  positif.  Dans  le  sang  et  les  organes  des 
tortues  mortes  du  charbon,  les  bactéridies  sont  de  même  beau- 
coup plus  nombreuses  ({uedans  les  cadavres  des  animaux  à sang 
chaud. 

Rage.  — Si  le  charbon  et  la  morve  peuvent  être  transmis  à 
la  tortue,  il  n’en  est  pas  de  même  de  la  rage.  Nos  expériences 
ont  été  faites  avec  du  virus  fixe.  Les  modes  d’inoculation  ont 
été  l'injection  sous-cutanée  ou  intramusculaire,  l’inoculation 
intra-oculaire,  enfin  l’inoculation  intracérébrale  après  trépana- 
tion. Les  doses  ont  varié  entre  quelques  gouttes  (cerveau)  et  5 
à 10  c.  c.  d’une  émulsion  épaisse  (voies  sous-cutanée  et  intra- 
musculaire). Toutes  ces  tentatives  ont  échoué.  Sur  15  animaux 
inoculés,  aucun  n’a  présenté  de  symptôme  morbide.  Le  séjour  à 
35®  n’exer.ce  aucune  influence  sur  la  réceptivité.  Testndo  Græca 
se  comporte  donc,  vis-à-vis  de  la  rage,  comme  les  autres  animaux 
à sang  froid  dont  on  admet  à peu  près  unanimement  l’immunité. 
Hogyes  dit  avoir  triomphé  de  la  résistance  de  la  grenouille  en 
la  faisant  vivre  à la  température  des  mammifères,  mais  Babès 
n’a  jamais  réussi  à répéter  cette  expérience.  Nous  avons  échoué 
également,  de  même  que  chez  les  poissons. 

L’immunité  si  complète  de  la  tortue  trouve-t-elle  son  expli- 
cation dans  des  propriétés  rabicides  du  sang  ou  de  la  substance 
nerveuse?  Les  expériences  suivantes  permettent  de  répondre 
négativement.  A deux- reprises,  nous  avons  émulsionné  un  peu 
de  virus  fixe  dans  du  sérum  de  tortue.  Après  24  heures  de 
séjour  à la  glacière,  le  virus  était  lavé  et  débarrassé  de  l’excès 
de  sérum,  il  servait  ensuite  à trépaner  des  lapins.  Ceux-ci 
mouraient  constamment  quelques  heures  avant  les  témoins 
inoculés  sous  la  dure-mère  avec  le  seul  virus  fixe. 

La  substance  nerveuse  n’est  pas  davantage  pourvue  de  pro- 
priétés antirabiques.  Un  poids  égal  de  virus  fixe  et  de  cerveau 
de  tortue  est  émulsionné  dans  de  T eau  distillée.  Le  mélange, 
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laissé  en  présence  24  heures,  sert  à inoculer  des  lapins.  Ceux-ci 
meurent  avec  un  retard  insignifiant  sur  les  témoins.  On  sait 
(jue  chez  les  oiseaux  très  résistants  à la  rage,  le  sang  ne  pos- 
sède également  aucune  propriété  antirabique.  M.  Babès  a 
montré  d’autre  part  que  la  substance  nerveuse  normale  exerce 
vis-à-vis  du  virus  rabique  une  légère  action  atténuante. 

Tétanos  et  autres  affections.  — Testudo  Grœca  se  comporte 
vis-à-vis  du  tétanos  comme  Einys  orbicularis^  étudiée  par 
M.  Metcbnikoff.  Elle  est  complètement  réfractaire.  Nous  avons 
inoculé  sous  la  peau,  ou  dans  les  muscles  de  la  patte,  des  doses 
massives  (jusqu’à  10  c.  c.  dans  une  observation)  d’une  culture 
très  virulente  tuant  le  cobaye  en  36  heures  à la  dose  de  quelques 
gouttes.  Nous  n’avons  jamais  constaté  la  moindre  contracture. 
L’injection  de  culture  tétanique  dans  le  cerveau,  après  trépana- 
tion, demeure  également  sans  résultat.  Le  séjour  à l’étuve  à 37® 
n’exerce  aucune  influence  sur  la  réceptivité  de  l’animal . Chez 
Testudo  Grœca^  comme  chez  Eniys  orbicularis ^ la  toxine  téta- 
nique injectée  sous  la  peau  passe  dans  le  sang  et  y demeure  un 
temps  très  long.  Une  tortue  ayant  reçu  o c.  c.  de  toxine  a été 
sacrifiée  deux  mois  plus  tard.  Un  c.  c.  de  son  sang  injecté  dans 
les  muscles  de  la  cuisse  d’un  cobaye  a causé,  après  quelques 
heures  d’incubation,  un  tétanos  rapidement  mortel. 

Nous  avons  inoculé  enfin  à Testudo  Grœca^  à doses  massives 
et  par  diverses  voies,  un  grand  nondire  d’espèces  microbiennes, 
telles  que  le  staphylocoque  pyogène,  le  streptocoque  de  l’érysi- 
pèle, le  colibacille,  le  bacille  typhique,  la  pasteurellose  aviaire, 
le  bacille  du  rouget,  etc.  Toutes  ces  tentatives  sont  demeurées 
infructueuses.  L’inoculation  intracérébrale  elle-même  n’a  jamais 
fourni  le  moindre  résultat.  Le  séjour  des  animaux  inoculés  à 
l’étuve  à 37®  est  aussi  demeuré  sans  effet. 

L’immunité  très  complète  de  la  tortue  terrestre,  vis-à-vis  d’un 
grand  nombre  de  microbes  pathogènes,  est  de  nature  à faire 
supposer  que  chez  cet  animal  la  phagocytose  s’exerce  de  façon 
particulièrement  active.  Cependant,  à l’autopsie  d’une  tortue 
ayant  succombé  au  charbon  ou  à la  morve,  on  est  frappé  de  ce 
que,  dans  le  sang  et  les  organes,  les  microbes  pathogènes  sont 
sensiblement  plus  abondants  que  chez  les  animaux  à sang  chaud 
et  l’on  est  tenté  d’en  inférer  au  contraire  à un  fléchissement  de 
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la  phag’ocytose.  Le  petit  nombre  de  globules  blancs  dans  le  sang 
des  chëloniens,  Tabsence  de  rate  chez  ces  animaux,  viennent  à 
Tappui  de  cette  conclusion.  H y a là  plusieurs  problèmes  inté- 
ressants. Nous  nous  proposons  de  les  aborder  dans  un  travail 
ultérieur. 


Le  Gérant  : G.  Masson. 


Sceaux.  — Imprimerie  Charaire. 
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Etude  d'une  variété  d’infection  intestinale 

CHEZ  LE  NOURRISSON 

Pau  M.  IIENUV  TfSSIER 


L’étiologie  des  gastro-entérites  du  nourisson  est  encore,  à 
l’heure  actuelle,  bien  peu  connue.  C’est  ce  qui  explique  la  multi- 
plicité des  traitements  employés  et  leur  inefficacité  plus  ou 
moins  grande,  la  plupart  ayant  été  établis  sans  méthode  ou  sans 
but  déterminé.  11  semble  pourtant  qu’une  étude  complète  de  la 
cause  déterminante  pourrait  aider  à résoudre  cet  important  pro- 
blème. 

Lors  du  congrès  de  médecine  ' tenu  à Paris,  en  1900,  beau- 
coup de  rapports  ont  été  lus,  concernant  la  pathogénie  des 
gastro-entérites.  Ils  se  terminaient  généralement  par  des  con- 
clusions différentes.  Le  professeur  Escberich,  k qui  revient 
l'honneur  d’avoir,  le  premier,  bien  étudié,  dès  1885,  la  Flore 
intestinale  du  nourrisson,  reconnaissait  à ces  maladies  trois 
grandes  causes  : 1°  une  intoxication  ectogène;  2°  une  infection 
du  contenu  du  tube  digestif  fCbymus-infection)  ; 3°  une  infection 
intestinale  vraie.  Baginsky.  reprenant  les  anciennes  idées 
d’infection  et  d’intoxication  endogène  ou  ectogène,  n’admettait 
pas,  dans  les  diarrhées  d’été,  l’existence  de  microbes  spécifiques, 
mais  de  saprophytes  quelconques.  Marfan  ne  donnait  aucune 
classification  étiologique.  Il  est  donc  facile  de  voir,  d’après  ces 
divergences  d’opinion,  que  la  question  était  loin  d’être  résolue. 

1.  Comptes  rendus  du  XIII°  congres  international  de  médecine.  — Section  des 
maladies  de  l’enfance.  P.  144  et  suivantes. 
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Nous  avons  cherché,  dans  notre  travail  de  1900  S à donner 
quelques  aperçus  sur  la  Flore  pathologique,  uniquement  pour 
montrer  les  différences  qui  la  séparent  de  la  Flore  normale. 
Nous  avons  vu  qu’il  n’était  possible  d’admettre  jusqu’ici  que 
deux  grandes  variétés  de  gastro-entérites  : 1°  les  infections 
intestinales,  indiquées  par  la  pullulation,  dans  les  selles, 
d’espèces  anormales  : et  2<^les  intoxications  dues  à l’introduction 
dans  le  tube  digestif  de  poisons  minéraux  ou  organiques.  Nous 
avons  laissé  de  côté,  jusqu’à  nouvel  ordre,  ces  infections  dites 
((  endogènes  )).  qui  ne  seraient  causées  (jue  par  l’exaltation  de 
virulence  des  saprophytes  normaux,  sous  l’influence  des  change- 
ments brusques  de  température* 

Maintenant,  nous  dev  ons  étudier  de  plus  près  ces  infections 
intestinales  et  chercher  s’d  est  possible  d’établir,  dans  ce  grand 
groupe  de  maladies  du  nourrisson,  des  types  cliniques  et  bacté- 
riologiques distincts.  Jusqu’ici  la  clinique  seule  s’est  montrée 
impuissante  à le  faire  et  il  est  bien  certain  que,  pour  arriver  à ce 
résultat,  il  est  nécessaire  de  compléter  l’observation  clinique  par 
des  recherches  bactériologiques  précises. 

Nous  avons  tenté  d’entreprendre  ce  travail  et  parmi  les  cas 
que  nous  avons  pu  étudier  jusqu’ici,  nous  en  avons  trouvé  un 
certain  nombre  dont  les  symptômes,  la  marche  et  surtout  l’aspect 
bactériologique  des  selles  nous  ont  paru  appartenir  à un  même 
type  et  former  une  variété  à part  dans  la  classe  des  infections 
intestinales. 

Nous  allons  en  donner  une  description  succincte. 

Cette  variété  de  troubles  digestifs  peut  se  présenter  dans 
toutes  les  saisons,  chez  tous  les  nourrissons,  quels  que  soient 
b‘ur  âge  et  leur  mode  d’alimentation. 

Mais  il  est  bien  certain  que,  si  de  l’ensemble  des  cas  on  peut 
établir  un  type  général,  le  mode  d’alimentation,  l’àge  de  l’en- 
fant influeront  sur  la  marche  et  la  gravité  de  la  maladie.  Le 
nourrisson  au  biberon,  par  exemple,  ne  résistera  pas  comme 
l’enfant  au  sein  et  un  nourrisson  de  quelques  jours  comme  un 
autre  plus  âgé,  ce  qui  nous  conduit  à décrire  des  formes  un  peu 
differentes  les  unes  des  autres. 

Prenons  donc,  comme  type  de  notre  description,  les  troubles 

1.  TI.  Tissier.  Recherches  sur  la  Flore  intestinale  normale  et  pathologique  du 
now^risson.  — TliOse  de  Paris,  J 900,  librairie  Maloine.  , . 
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causes  par  cette  maladie  chez  un  nourrisson  au  sein,  de  2 k 
5 mois. 

SYMPTOMES.  — La  pkriodk  de  début  est  en  general  assez 
courte,  sa  durée  oscille  entre  2 et  0 jours  en  moyenne.  On  voit 
tout  d’abord,  chez  un  enfant  jusque-là  bien  portant  et  dont  les 
selles  ont  la  consistance  normale  eÇla  couleur  jaune  d’or  carac- 
téristique, survenir  petit  à petit  des  matières  plus  dures,  d’une, 
coloration  plus  foncée  et  d’une  ocfeur' légèrement  fétide.  Un  à 
2 jours  après,  les  selles  sont  formées  d’un  liquide  jaune  verdàtnî 
tenant  en  suspension  des  matières  ovillées,  consistantes,  et  sont 
accompagnées  d’une  émission  de  gaz  plus  abondante  que  de  cou- 
tume. On  n’en  compte  encore  pas  plus  de  deux  dans  les  24  Inm- 
res.  Mais  dès  le  lendemain  leur  nombre  augmente,  atteint  5 à 
4 dans  le  même  laps  de  temps.  Elles  sont  alors  nettement 
liquides. 

L’état  général  n’est  pas  encore  sensiblement  modifié.  L’en- 
fant est  cependant  moins  gai,  il  pleure  fréquemment,  son  appétit 
est  moindre,  il  ne  prend  pas  aussi  bien  le  sein  ou  s’endort  au 
milieu  des  tetées.  Pendant  toute  la  durée  de  cette  période,  b‘. 
poids  reste  stationnaires  ou  n’augmente  que  d’une  façon  insigni- 
fiante. 

Période  d’état.  — Les  troubles  que  nous  venons  de  signabu* 
ne  tardent  pas  à s’aggraver.  Au  lieu  des  3 ou  4 selles,  noté(‘s 
jusqu’alors,  on  peut  en  compter,  suivant  les  cas,  fi,  8 et  même  12 
dans  les  24  heures.  Elles  ont  un  aspect  caractéristique.  Elles 
sont  formées  d’un  liquide  louclie  jaune  brunâtre,  tenant  en  sus- 
pension de  lins  grumeaux  gris  verdâtres.  Elles  sont  accompagnées 
d’une  émission  abondante  de  gaz  qui  les  rend  spumeuses  et  les 
fait  ressembler  à de  la  mousse  de  bière.  Abandonnées  à l’air  sur 
les  langes,  elles  changent  rapidement  de  couleur  et  prennent  un 
ton  vert  olive.  Leur  abondance  est  très  variable.  En  général,  on 
ne  constate  giièie  plus  de  2 à 4 selles  abondantes,  les  autres  ne 
sont  formées  que  d’une  petite  quantité  de  liquide  laissant  sur 
les  couches  des  taches  vert  foncé  du  diamètre  d’une  pièce  de 
cinq  francs  ou  de  deux  francs  et,  quand  on  change  l’enfant,  il 
est  rare  qu’on  ne  trouve  pas  une  de  ces  taches.  Il  send)le  aussi 
que  l’émission  de  ces  selles  soit  accompagnée  de  coliques,  car  à 
ce  moment  l’enfant  pousse  des  cris  et  pleure. 

L’appétit  est,  en  général,  mauvais.  Le  nourrisson  s’alimente 
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jnal,  tantôt  il  semhle  vouloir  prendre  le  sein  avec  avidité,  hoit 
(juelques  gorgées  de  lait  et  s’arrête  pour  pleurer,  tantôt  il  le 
-prend  difficilement,  puis  s’endort,  tantôt  enfin  il  refuse  toute  ali- 
mentation. Souvent  il  a des  régurgitations  après  les  tetées  ou 
des  vomissements  une  1/2  heure,  1 heure,  2 heures  après.  La 
langue  est  quelquefois  recouverte  d’un  léger  enduit  humide  et 
hlanchàtre. 

On  peut  voir  apparaître  de  Férythème  fessier,  meme  chez  des 
enfants  les  mieux  tenus.  Il  n’est  pas  rare,  aussi,  de  voir  surve- 
nir, sur  le  front  d’abord,  une  éruption  formée  de  fines  vésicules 
Planches,  reposant  sur  une  base  érythémateuse,  qui  ne  tarde  pas 
il  envahir  toute  la  face  et  à s’étendre  parfois  à la  poitrine,  au  dos, 
à Fabdomen. 

Les  urines  sont  rouge  foncé  et  forment  sur  les  couches  des 
taches  rougeâtres. 

L’état  général  se  modifie.  L’enfant  est  pâle,  amaigri.  Il  a des 
crises  d’agitation,  crie  et  pleure  sans  motif  apparent,  se  réveille 
fréquemment  au  milieu  de  la  nuit. 

Dans  l’intervalle  il  est  abattu.  Le  poids  baisse  rapidement. 
-Les  premiers  jours,  quand  la  diarrhée  est  établie,  la  perte  de 
poids  peut  atteindre  100  grammes,  200  grammes  les  deux  pre- 
miers jours,  et  les  jours  suivants  ne  pas  dépasser  40  à 50  gram- 
mes. Puis,  si  le  médecin  ne  prescrit  aucun  traitement  comme 
la  diète  hydrique  ou  le  calomel,  le  poids  remonte  lentement  de 
5 à 10  grammes,  pendant  un  ou  deux  jours,  pour  rebaisser 
-(msuite  de  quelques  grammes. 

Cette  courbe  oscillante  est  pourtant  dans  son  ensemble  légè- 
rement ascendante.  ' ' ■ 

Dans  un  cas,  le  nourrisson  en  15  jours  avait  récupéré 
40  grammes,  dans  un  autre,  en  20  jours,  90  grammes.  Pendant 
toute  cette  période,  cependant,  le  poids  est  toujours  au-dessous 
de  celui  du  début  de  la  maladie.  La  perte  totale  peut  meme  être 
'de  100  à 200  grammes. 

Ce  mauvais  état  général,  cette  inappétence,  ces  selles  fré- 
(juentes  et  mousseuses  persistent  sans  modification  appréciable 
pendant  15,  18  ou  20  jours. 

Période  terminale.  — Peu  à peu  tous  ces  troubles  vont 
s’amender. 

^ Les  selles  deviennent  moins  fréquentes,  elles  sont  encore 
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li(jui(les,  forment  toujours  sur  les  couches  des  taches  vertes, 
mais  elles  sont  de  moins  en  moins  mousseuses,  elles  deviennent 
^daireuses,  muqueuses.  De  temps  à autre  on  voit  encore  appa- 
raître une  de  ces  selles  mousseuses,  dans  la  soirée  par  exemple, 
mais  elles  sont  de  plus  en  plus  rares.  Enfin,  on  ne  compte  plus 
(|ue  1 à 2 selles  dans  les  24  lieures,  elles  ne  sont  plus 
liquides  et  ne  deviennent  plus  vertes  par  exposition  à Fair. 

L'appétit  est  meilleur.  L’enfant  prend  mieux  le  sein.  Le/ 
poids  des  tetées  suit  une  courbe  ascendante.  Les  régurgitations 
sont  moins  fréquentes  et  les  vomissements  cessent. 

L’état  général  s’améliore.  L’enfant  crie  moins  souvent.  Le' 
teint  redevient  rosé.  L’éruption  disparaît.  Les  urines  ne  forment 
plus  détachés'  rougeâtres.  Le  poids  remonte  lentement  de  10  <T 
20  grammes  par  jour  pendant  quelque  temps,  puis  de  20  à 
2')  grammes.  L’enfant  récupère  ainsi  le  poids  qu’il  avait  au 
début  de  la  maladie,  mais  au  bout  d’un  temps  plus  ou  moins 
long,  20  jours  (obs.  1),  34  jours  (obs.  3),  30  jours  (obs.  2). 

H n’est  pas  rare  de  voir,  au  cours  de  cette  période,  s(î  pro- 
duire» des  petites  poussées  aiguës.  Elles  sont,’  d’ordinaire, 
annoncées  par  un  peu  d’inappétence.  ” 

l^e  poids  des  tetées  diminue.  L’enfant  crie  plus  fré(|uem- 
ment,  puis  1 ou  2 jours  après  surviennent  qmdques  selles  plus 
li(juides,  plus  verdâtres,  plus  mousseuses.  En  général,  ces  • 
rechutes  durent  peu  et,  en  2 ou  3 jours,  tous  ces  troubles  ont 
disparu. 

Cette  période  de  déclin  est  toujours  longue,  sablurée  varie 
entre  13  jours  et  I mois.  Enlin,  brus(|uement  apparaissent  les 
selles  jaune  d’or,  si  caractéristiques  des  enfants  normaux  au 
sein,  qui  indi(juent  la  guérison  certaine  de  la  malâdie.- 

MARCHE.  — Ainsi,  comme  nous  venons  de  le  voir,  la 
durée  totale  de  cette  alfection  est  très  longue,  elle  est  de  I à 
2 mois.  Dans  les  derniers  jours  de  la  période  terminale,  tout 
semble  être  rentré  dans  l’ordre  : les  troubles  digestifs  paraissent 
avoir  définitivement  disparu,  le  poids  augmente,  il  est  même 
supérieur  à celui  du  début  de  la  maladie,  et  cependant  l’exanuui' 
attentif  des  selles  nous  montre  (ju’il  ne  s’agit  que  d’une  amé- 
lioration passagère,  (jue  la  guérison  n’est  pas  encore  obtenue. 
Du  reste,  un  écart  de  régime,  une  alimentation  défectueuse  fera 
immédiatement  réapparaître  tous  les  symptômes  (le  la  période 
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(Uétat.  La  nialadio  n'est  véritablement  terminée  que  le  jour  où 
apparaissent  les  selles  normales.  Nous  verrons  plus  loin  que 
les  examens  bactériologiques  confirment  cette  manière  de  voir. 
^ La  convalescence  est  d’ordinaire  assez  courte.  La  courbe 
du  poids  monte  rapidement  et  atteint  en  peu  de  jours  la  courbe 
normale. 

Parfois,  le  nourrisson  se  rétablit  moins  vite.  Les  selles, 
rares,  se  produisant  non  plus  quotidiennement,  mais  tous  les  2, 
d et  4 jours. 

Quant  au  pronostic,  il  n’est  généralement  pas  grave  et  nous 
n'avons  pas  encore  vu  de  cas  mortels  chez  les  enfants  au  sein. 
Il  se  produit  évidemment  un  léger  retard  dans  leur  croissance 
mais  au  bout  de  quelques  semaines  il  ne  reste  plus  trace  de 
cette  affection. 

FORMES. — A côté  de  cette  forme  relativementbénigne,  nous 
devrons  décrire  celle  qu’on  rencontre  d’habitude  chez  X enfant 
an  biberon. 

- Son  début  est  bien  plus  brusque;  en  2 ou  3 jours,  les 
troubles  digestifs  atteignent  leur  maximum  de  gravité.  Les 
selles  deviennent  rapidement  très  fréquentes,  10  à 12,  quelque- 
fois plus  dans  les  24  heures.  Elles  sont  liquides,  de  coloration 
jaune  verdâtre  a rémission,  puis  vert  olive  au  contact  de  l’air, 
très  mousseuses  et  légèrement  fétides.  L'inappétence  est  de 
règle;  souvent  même,  le  nourrisson  refuse  le  lait  et  l’eau 
bouillie. 

Le  teint  est  pâle,  l’amaigrissement  rapide.  Parfois  on  note 
de  la  fièvre  : 38",  3 8", 5. 

Le  pronostic  est  toujours  très  grave.  Dans  un  cas  (obs.  IV) 
nous  avonSxVu  la  mort  survenir  au  bout  de  huit  jours. 

11  existe  encore  une  autre  forme  de  la  maladie  que  nous 
devons  mentionner,  c’est  celle  que  l'on  peut  observer  chez  les 
tant  J ennes  enfants  âgés  de  quelques  jours  à peine. 

Dans  la  description  qui  va  suivre,  nous  ne  comprenons  que 
les  nourrissons  au  sein,  car  nous  n’avons  pas  encore  eu  l’occa- 
sion d’observer  cette  maladie  chez  ceux  (jui  ont  été  alimentés 
au  lait  de  vache  dès  les  premières  heures  de  la  vie. 

Tout  d’abord,  dans  les  3 premiers  jours  qui  suivent  la 
naissance,  on  ne  constate,  chez  les  nouveaux-nés,  rien  qui  puisse 
faire  prévoir  les  accidents  qui  vont  suivre. 
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Quelques-uns  pourtant  présentent  une  légère  teinte  subicté- 
r îque  des  téguments,  d’autres  s’alimentent  d’une  façon  défectueuse 
par  suite  de  gerçures  du  mamelon,  d’accidents  consécutifs  à 
l’accouchement,  chez  la  mère.  C’est  ordinairement  vers  la  tin 
du  troisième  jour,  ou  dans  le  courant  du  quatrième,  qu’on 
commence  à noter  quelques  anomalies. 

On  sait,  en  effet,  que  chez  tous  les  enfants,  le  poids  baisse 
dans  les  2 ou  3 premiers  jours,  de  150  grammes  à 300  grammes,  puis, 
au  moment  où  se  produit  dans  l’intestin  la  trmis  format  ton  de 
la  Flore ^ il  remonte  pour  atteindre  le  poids  primitif  entre  le 
quatrième  ou  le  dixième  jour,  en  moyenne.  Or,  dans  les  cas 
qui  nous  occupent,  cette  baisse  se  prolonge  jusqu’au  cinquième 
ou  sixième  jour;  elle  est  de  400  à 000  grammes, le  douhlede  celle 
qui  seproduit  d’habitude,  et  lepoidsneremontequetrès  hmtement 
et  d’une  façon  irrégulière.  En  outre  on  ne  voit  pas  ces  selles  jaunes 
d’or  carastéristiques  qui,  d’ordinaire,  apparaissent  après  le 
quatrième  jour.  Nous  verrons  plus  loin  qu’il  ne  se  fait  pas  d(‘ 
transformation  de  la  Flore  intestinale. 

Vers  le  septième  ou  huitième  jour,  les  matières  fécales  ont 
encore  un  aspect  rappelant  celui  du  méconium;  elles  ont  une 
coloration  vert  foncé,  mais  elles  sont  très  liquides  et  peu  abon- 
dantes. L’enfant  prend  mal  le  sein,  s’endort  au  milieu  de  la 
tetée;  il  prend  à peine  185  grammes  de  lait  dans  les  24  heures. 

Le  dixième  ou  douzième  jour,  les  troubles  digestifs  sont 
alors  très  apparents.  Les  selles  sont  très  fréquentes,  très 
liquides,  spumeuses,  en  mousse  de  bière ^ etc. 

Puis  la  maladie  évolue  comme  nous  l’avons  indi(jué  plus 
haut  pour  les  enfants  ait  sein  de  2 à 3 mois. 

Dans  la  période  d’état,  dont  la  durée  est  également  d’une 
vingtaine  de  jours,  la  courbe  du  poids  est  plus  ascendante,  puis- 
(jue  ces  malades  peuvent  augmenter  de  10  grammes  en 
moyenne  par  jour.  Mais  le  poids  initial  n’est  récupéré  qu’au 
cours  de  la  période  de  déclin,  quand  tous  les  troubles  digestifs 
commencent  à s’amender,  c’est-k-dire  30,  40  jours  après 
la  naissance.  Au  moment  de  la  guérison,  annoncée  par  l’ap- 
parition plus  ou  moins  brusque  des  selles  normales,  le  poids 
peut  même  dépasser  de  100  k 150  grammes  le  poids  primitif. 

La  durée  totale  de  la  maladie,  chez  ces  nouveau-nés,  est 
également  de  1 k 2 mois. 
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La  convalescence  est  longue  et,  longtemps  après,  on  note 
encore  une  susceptibilité  particulière  aux  infections. 

Le  pronostic  n^est  pas  plus  grave  que  pour  la  forme  qui  a 
servi  de  type  à notre  description,  mais  il  peut  le  devenir  par 
suite  d’un  traitement  irraisonné.  Si  Ton  cherche  à suppléer,  par 
exemple,  l’alimentation  maternelle  au  moyen  de  lait  de  vache 
pur,  stérilisé  ou  non,  ou  si  on  remplace  le  sein  par  le  biberon, 
la  maladie  s’aggrave  et  peut  devenir  mortelle. 

ÉTIOLOGIE.  — - Quelles  sont  maintenant  les  causes  de  cette 
variété  de  gastro-entérite  ? 

Causes  déterminantes.  — Ce  qui  domine  dans  cette  affection, 
ce  sont,  comme  nous  l’avons  vu,  les  troubles  digestifs:  il  est 
donc  bien  probable  que  l’étude  approfondie  des  selles  devra 
nous  donner  des  renseignements  importants. 

Au  point  de  vue  chimique^  elles  ne  présentent  rien  de 
spécial.  Elles  ont  au  début  une  réaction  faiblement  alcaline,  qui, 
plus  tard,  quand  la  diarrhée  sera  établie,  deviendra  légèrement 
acide.  Elles  contiennent  des  grumeaux  de  caséine,  des  graisses, 
mais  sont  surtout  formées  de  mucus,  de  sérosités  mélangées 
d’une  notable  proportion  de  sels  et  de  pigments  biliaires.  Les 
gaz  qui  les  accompagnent  sont,  sauf  au  début,  peu  fétides. 

Au  point  de  vue  bactériologique,  par  contre,  les  selles  ont 
un  caractère  bien  particulier. 

En  examinant,  au  microscope,  une  parcelle  des  matières 
fécales  émises  par  un  enfant  au  sein  dans  la  période  d’état,  il 
est  facile  de  Aoir  que  la  Flore  intestinale  est  tout  à fait  diffé- 
rente de  la  Flore  normale. 

Au  lieu  des  diplobacilles  à extrémités  effilées,  rangés  les  uns 
à côté  des  autres  « en  palissade  » en  nombre  si  considérable 
qu’ils  semblent  provenir  d’une  culture  pure  et  des  quelques 
coccobacilles  et  diplocoques  disséminés  dans  les  préparations, 
on  trouve  un  aspect  bactérien  tout  autre.  Les  coccobacilles  et 
les  diplocoques  sont  très  nombreux,  ils  sont  en  nombre  prédo- 
minant. Cette  pullulation  des  anaérobies  facultatifs  normaux  est 
une  conséquence  du  changement  d’état  du  milieu  intestinal,  elle 
existe  dans  toutes  les  diarrhées,  qu’elles  soient  d’origine  toxique 
ou  d’origine  infectieuse  : c’est  la  modification  diarrhéique  habi- 
tuelle de  la  Flore.  Elle  semble,  dans  ce  cas,  toujours  très 
intense,  car  on  ne  trouve  plus  de  formes  rappelant  celles  du 
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Bac.  bi/idti.'i.  Mais,  fait  très  important,  à côté  des  bactéries 
(jue  nous  venons  de  signaler,  il  ' existe  toujours  en  grand 
nombre  des  espèces  anormales  : gros  bacilles  à bouts  carrés, 
bacilles  trapus  à extrémités  arrondies,  renflés  vers  leur  milieu 
(juand  ils  possèdent  une  spore  et  se  colorant  en  bleu  par  l’iode, 
bacilles  grêles,  rigides  ou  incurvés,  présentant  une  spore  ronde 
aune  de  leurs  extrémités,  coccobacilles  en  forme  de  navette, 
très  fins  cocci  réunis  en  amas.  La  coloration  par  la  méthode  de 
(Iram  a montré  (jue  seules  les  formes  bacillaires  et  quelques 
cocci  restent  colorés. 

Le  simple  examen  microscopique  indique  que  ces  matières 
fécales  ont  tous  les  caractères  de  celles  qui  accompagnent  les 
infections  intestinales. 

Si  maintenant  nous  cherchons  à isoler  ces  différents  orga- 
nismes, au  moyen  de  la  méthode  de  Veillon  par  exemple,  nous 
trouvons  à côté  de  nombreuses  colonies  de  Bact.  coli  et 
Entérocoque.,  d’autres  formées  par  le  Bac,  perfrlngens^  le 
Bac.  saccharohutij riens  de  Klecki  (variété  acétique),  le  Bac.  III 
de  Rodella^Xe  Coccobacillus  perfœtens  (H.  Tissier),  le  Staphy- 
lococcus parvulus  (Veillon  et  Zuber).  Les  deux  premières  bac- 
téries sont  seules  des  anaérobies  facultatifs;  les  autres  sont  des 
anaérobies  stricts. 

Les  caractères  biologi(|ues  et  cbimicjues  des  races  Enté- 
rocoques isolées  dans  evAie  diarrhée  ne  sont  pas  différents  de 
celles  qui  contribuent  à former  la  Flore  normale.  Elles  ne  sont 
pas  plus  pathogènes  et  leur  activité  fermentative  est  la  même. 
Quant  au  Bact.  coli^  nous  avons  rencontré  surtout  la  variété 
commune  d’Escheriscb,  ferment  acide  .du  glucose  et  du  lactose, 
sans  action  sur  le  saccharose,  plus  rarement  la  variété  Bac, 
coli  communion  de  Durham,  ferment  acide  du  glucose,  lactose 
et  saccharose,  et  jamais  la  variété  t gphimorphe  d’Hermann  et 
Wurtz,  ferment  acide  du  glucose  et  du  saccharose,  sans  action 
sur  le  lactose. 

Le  Bac.  perfringens  isolé  avait,  comme  d’ordinaire,  une 
action  fermentative  puissante.  Son  acidité  d’arrêt  oscillait  entrt‘. 
2.45  et  3.43  0/00  en  SO^HL  II  était  toujours  très  pathogène. 

Le  bacille  butyrique  que  nous  avons  signalé  plus  haut  avait 
les  caractères  suivants  : anaérobie  strict,  très  mobile,  donnant 
des  spores  dans  tous  les  milieux,  se  colorant  en  bleu  par  l’iode. 
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^^^ardant  la  coloration  par  la  méthode  de  Gram,  susceptible  de 
vég-éter  à 20°  comme  à 37°  dans  tous  les  milieux  désaérés,  ne 
liquéfiant  pas  la  gélatine,  n’attaquant  pas  l’albumine  cuite  ni  la 
caséine,  il  poussait  danslagélose  sucrée, en  profondeur,  sous  forme 
de  colonies  marronnées,  bosselées,  mais  jamais  tloconneuses,  en 
donnant  des  gaz  qui  fragmentaient  le  milieu  en  24  heures.  Dans 
les  milieux  liquides, cette  bactérie  formait  de  petits  grumeauxqui 
tombaient  au  fond  du  vase.  Elle  coagulait  le  lait,  comme  le  Bar. 
Perfringens^  en  donnant  des  vacuoles  au  milieu  de  la  caséine. 
Elle  ne  produisait  pas  d’indol,  mais  de  l’ammoniaque,  dans  les 
milieux  peptonisés.  attaquait  le  glucose,  le  lactose  et  le  saccha- 
rose en  donnant  des  acides  volatils  : butyrique,  acétique  (dans  la 
proportion  de  1 partie  d’acide  butyrique  pour  10  parties  d’acide 
acétique).  Cette  action  était  limitée  par  une  acidité  d’arrêt  de 
2.45  à 3.43  0/00  en  SO^HU  Elle  ne  donnait  jamais  d’alcool  et 
n’était  pas  pathogène,  en  inoculation  sous-cutanée,  pour  les 
animaux  de  laboratoire.  Nous  avons  pensé  que  nous  étions  en 
présence  d’une  race  spéciale  du  Bac.  mccharohutyricus 
(Ivlecki)  que  nous  proposons  d’appeller  variété  acétique.  Elle  est 
bien  différente  du  Bac.  lactopropylbutyricus  (H.  Tissier  et  P. 
Gascbing).  heBac.  lll de  Bodella  avait  lés  mêmes  propriétés  que 
les  échantillons  isolés  du  méconium.  Le  coccobacillus ])erfæteiis^ 
ferment  peptolytique  mixte,  comme  la  bactérie  précédente,  m* 
présentait  également  aucune  particularité.  Nous  avons  trouvé 
la  variété  n°  Lqui  n’attaque  pas  le  lactose  et  la  variété  n°  2 ou 
lactique  qui  l’attaque.  Le  petit  coccus,  décoloré  par  la  méthode  de 
Gram,  que  nous  avons  identifié  au  staphylococcus  parrulus 
(AAdllon  et  Zuber).  avait  les  propriétés  chimiques  suivantes  : il 
attaquait  le  glucose  en  donnant  une  acidité  d’arrêt  de  1.9fi  O/lX) 
en  SO^HU  très  faiblement  le  saccharose  et  nullement  le  lactose. 
11  n’avait  aucune  action  sur  les  matières  albuminoïdes  qui 
n’avaient  pas  subi  un  commencement  d’hydratation  : albumine 
d’œufs,  caséine,  gélatine,  mais  dédoublait  les  pi'otéoses  en  don- 
nant de 'l’ammoniaque  mais  pas  d’indol . 

Ainsi,  de  toutes  ces  bactéries  une  seule  est  ferment 

protéolytique  mixte,  les  autres  ne  sont  que  des  ferments  jjepto- 
ly tiques  mixtes.  Les  selles  qui  les  contiennent  doivent  donc, 
contrairement  aux  selles  d’enfants  au.*  sein  bien  portants  âgés 
d-e-  plus  de  o jours,  avoir  une  certaine  action  sur  les  matières 
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albuminoïdes  naturelles.  Si.  eiî  effet,  on  ensemence  avec  une 
parcelle  de  ces  matières  un  tube  de  bouillon  ordinaire,  conte- 
nant du  blanc  d’œuf  et  ferme  à la  lampe  après  y avoir  fait  le 
vide,  on  constate  toujours  une  atta(|ue  plus  ou  moins  rapide  de 
l’albumine  cuite.  Si  cet  ensemencement  est  fait  dans  des  tubes 
contenant  de  la  viande,  on  voit  d’abord  une  dissolution  du 
sarcolernne,  et  ensuite  une  dip^estion  de  la  fibre  musculaire. 
Nous  devons  ajouter  qu’à  la  fin  de-  la  période  de  déclin,  cette 
dernière  action  ne  se  produit  plus,  mais  on  note  pendant  quel- 
que temps  encore  la  digestion  du  sarcolernne. 

Ces  selles  pathologiques  contiennent-elles,  dans  tous  les  cas, 
toutes  ces  espèces?  En  consultant  les  (juel({U(‘s  observations  (jui 
font  suite  à cette  description,  on  verra  (ju’il  n’en  existe  qu’un 
petit  nombre  qui  soient  constantes.  En  dehors  des  bactéries, 
A'estiges  de  la  Flore  normale,  Uaet.  colL  lùilérocoqae.  seuls  le 
Bac . per fr ingens  et  le  Bac.  ///  de  Bodella  existent  dans  toutes 
les  observations,  les  autres  semblent  facultatives.  L'est  donc 
probablement  l’im  de  ces  deux  bacilles  qui  doit  jouer  le  princi- 
pal rôle  dans  la  genèse  de  cette  affection.  Ce  ne  peut  être  le 
bacille  fil  de  Bodella.  son  action  fermentât ive  est  très  faible 
et  son  pouvoir  pathogène  nul,  mais  plutôt  le  Bac.  Per  fr  ingens  ^ 
espèce  très  pathogène  et  ferment  puissant. 

Le  Bac.  perfringens  est-il  la  cause  déterminante  réelle,  ou 
bien  végète-t  il  plus  facilement  dans  un  intestin  malade,  par 
suite  de  lésions  organicjues  quelconques?  Ciette  flore  anormale 
est-elle,  en  un  mot,  la  cause  ou  bien  l’effet  de  la  maladie? 

L’ingestion  du  Bac.,  perfringens  peut-elle  déterminer,  chez 
un  nourrisson,  des  troubles  analogues  à ceux  (jue  nous  avons 
observés?  Il  est  difficile  de  faire  des  expériences  probantes  avec 
les  animaux  de  laboratoire.  Nous  avons  au  ‘ (jue  le  jeune  chat 
et  le  jeune  chien  à la  mamelle  possèdent  dans  leurs  selles  cette 
bactérie.,  peu  virulente,  il  est  Arai,  sans  (jue  leur  état  général 
paraisse  en  souffrir.  Il  est  ATaisemblable  ({u’il  existe  dans  leur 
intestin  un  système  de  défense  capable  de  s'opposer  à Faction 
nocive  de  cette  espèce.  11  faudra  donc,  aA  ant  de  tenter  ces  expé- 
riences, essayer  de  diminuer  leur  résistance  en  changeant  leur 
alimentation,  en  les  enlevant  à la  mère  pour  les  nourrir  au  lait 
de  vache  stérilisé.  Nous  aA  ons  alimenté  de  cette  façon  deuxpor- 

1.  II.  Tissier,  Annales  de  l'Institut  Pasteur,  février  1905,  t.  XX. 
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t(‘os  (le  jeunes  chats,  une  de  10  jours,  et  une  autre  de  20  jours,- 
puis  nous  avons  pris  un  animal  de  chacune  de  ces  portées  et  nous^ 
lui  avons  fait  ingérer  une  culture  pure  de  Bac.  per fr ingens  de 
24  heures  et  provenant  (Tune  diarrhée.  Seul  le  chat  de  10  jours 
a maigri  rapidement,  en  présentant  des  évacuations  fétides 
frécjuentes,  licjuides,  jaune  verdâtre,  mousseuses  et  est  mort 
jours  après  le  début  des  accidents.  Nous  avons  sacrifié  le 
chat  témoin  (|ui  n’avait  eu  aucun  trouble  digestif  apparent  et 
nous  avons  ensemencé  de  la  même  far;on  le  contenu  intestinal 
de  ces  deux  animaux.  Le  Bac.  perfringens  existait  naturelle- 
ment dans  les  2 cas,  mais  plus  nombreux,  plus  virulent  et  doué 
d'une  activité  fermentative  plus  grande  chez  le  chat  malade.  11 
semble  donc  que  l’ingestion  de  cette  bactérie  ait  été  la  cause 
d’une  partie,  tout  au  moins,  des  accidents  observés.  Mais,  pour 
(jue  cette  expérience  fût  absolument  démonstrative,  il  faudrait 
la  répéter  avec  un  animal  ne  possédant  pas  ce  bacille  à l’état 
habituel,  ou  mieux,  si  le  fait  était  possible,  la  reproduire  chez 
un  enfant  au  sein  n’ayant  jamais  été  malade.  Or,  nous  avons  vu, 
au  cours  de  nos  recherches,  un  fait  qui  a toute  la  valeur  d’une 
expérience.  (Obs.  2.)  R...  nourrissait  sà  fille  âgée  de  3 mois 

et  26  jours,  toujours  bien  portante,  que  nous  avions  suivie 
depuis  la  naissance  et  dont  nous  avions  examiné  les  selles  jus- 
<jue-là  absolument  normales^  ne  contenant  par  conséquent  pas 
le  Bac.  perfringens.  Elle  est  sollicitée  par  une  dame  de  ses 
amies  de  donner  le  sein,  2 fois  par  jour,  à un  nourrisson  atteint 
de  la  maladie  que  nous  venons  de  décrire.  R...  s’y  prêta 
volontiers,  tout  en  continuant  à nourrir  sa  fille.  Huit  jours  après, 
(*ette  dernière  présente  les  mêmes  troubles  digestifs,  une 
diarrhée  de  même  type,  contenant  les  mêmes  espèces,  que 
l’enfant  malade  {Bac.  perfringens.,  Bac.  III  de  Bodella).  La 
contamination  s’était  faite  par  le  mamelon.  Cette  observation 
prouve  donc  que  la  maladie  est  transmissible  d’un  nourrisson 
il  un  autre;  elle  en  démontre  tout  le  caractère  infectieux  ; elle  n’a 
débuté  que  lorsque  le  Bac.  perfringens  est  apparu  dans  les  selles. 

Voyons  maintenant  dans  quel  ordre  vont  apparaître  ces 
espèces  anormales  dans  les  selles  d’un  enfant  atteint  de  cette' 
affection.  Tout  à fait  au  début,  alors  qu’il  n’y  a pas  de  diarrhée 
véritable,  les  déjections  ont  un  aspect  microscopique  rappelant 
celui  des  selles  ordinaires.  Le  Bac.  bifidus  semble  encore 
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former  àluiseullaFlon*  intestinale.  U Entérocoque^  le  Bact.  Coll 
sont  encore  dissémiruvs  dans  les  préparations,  mais  au  milieu 
d’eux  on  peut  déj^  ivoii-  une  bactérie  anorynale  : gros  bacille  à 
bouts  carrés  montrant  un  renlbnnent  à une  de  ses  extrémités: 
Bac.  perf  r ingens . 

Un  peu  plus  tard,  (juand  l(*s  matières  fécales  deviennent  plus 
fréquentes,  plus  liquides,  il  se  produit  une  légère  ïnodification 
diarrhéique  ; les^coccobacilles  et  les  diplocoques  sont  plus  nom- 
breux et  les  gros  bacilles  se  multiplient,  ne  présentent  plus  de 
formes  spondées,  comme  si  le  milieu  leur  devenait  plus  favo- 
rable. Dans  la  période  d’état,  (juand  la  diarrhée  a pris  les  carac- 
tères décrits  plus  haut,  la  modification  diarrhéique  est  intense, 
le  Bac,  bifidus  disparaît.  A coté  des  gros  bacilles,  on  voit  de 
fins  bacilles  grêles.  Bac.  II!  de  Bodella,  des  coccobacilles  en 
navette,  Coccobacillus  perfœtens.  (Jutdquefois,  Tinfection  intes- 
tinale est  plus  grande  et  d'autres  espèces  apparaissent  : gros 
Jjacilles  tr^ipus  à spore  niédiane  Bac.  saccharobutyricus.  cocci 
très  fins,  staphylococcus  parvulus. 

Dans  la  période  de  déclin,  une  à une  les  espèces  survenues 
secondairement  disparaissent  : les  gros  bacilles  butyriijues 
d’abord,  puis  les  coccobacilles  en  navette,  les  fins  cocci  et 
enfin  les  bacilles  grêles.  La  réaction  diarrhéique  s’atténue  pro- 
gressivement. Dans  les  derniers  jours  de  cette  période;  ijuand 
il  n’existe  plus  que  quelques  bacilles  grêles  et  le  Bac. 
perfringens^  on  note  dans  les  préparations  quelques  formes 
bifiirquées  du  Bac.  bifidus.  C’est  ordinairement  l’annonce 
de  la  guérison.  Huit  ou  douze  heures  après,  l’aspect  bactérien 
est  complètement  transformé.  La  Flore  intestinale  a repris  le 
type  normal  et  les  selles  redeviennent  (;e  qu’elles  étaient  avant 
la  maladie.  On  ne  trouve  plus  {\’esq)èces  anormales . 

Quand  la  maladie  évolue  chez  les  tout  jeunes  enfants,  l’aspect 
microscopique  des  selles  au  début  est  dilférent.  Il  ne  semble  pas 
-(ju’il  y ait  de  différence  entre  elles  et  le  méconium.  La  phase  dé  in- 
fection croissante  semble  se  prolonger  indéfiniment.  11  n'existe 
pas,  au  quatrième  jour,  cette  transformation  de  la  Flore  si 
caractéristique,  he.  Bac.  bifidus  n’apparaît  pas.  C’est ^ ce  qui 
explique  qu’on  trouve  constamment  chez  ces  petits  malades 
des  microorganismes  comme  le  Staphylocoque  blanc  ou  .'les 
Sarcines  qu’on  ne  rencontre  pas  chez  les  autres,  plus  âgés, 
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nourris  par  la  mère.  Ces  deux  espèces  se  multiplieront  quand 
la  diarrhée  sera  établie  comme  le  Bact,  Coll  et  V Entérocofjue 
dans  la  modification  diarrhéujue  habituelle.  Dans  la  période 
de  déclin,  les  bactéries  surajoutées  disparaîtront  dans  le  même 
ordre  que  précédemment  et  la  transition  entre  la  selle  patholo- 
gique et  la  selle  normale  sera  aussi  brusque;  elle  semblera  égale- 
ment en  rapport  avec  l’apparition  du  Bac.  ôi/idus. 

Ainsi,  en  résumant  ce  qui  précède,  nous  voyons  que  la 
maladie  possède  un  caractère  nettement  infectieux,  qu’elle  est 
transmissible  d’enfant  à enfant  par  la  voie  buccale;  nous 
trouvons  toujours  dans  les  selles  pathologiques  une  bactérie 
pathogène^  ferment  protéolytique  mixte  puissant;  les  troubles 
digestifs  apparaissent  dès  qu’elle  commence  à pulluler  dans 
l’intestin,  se  prolongent  tant  qu’elle  s’y  trouve,  disparaissent 
(juand  elle  en  disparait.  Nous  sommes  donc  autorisés  à croire 
(jue  la  cause  déterminante  de  cette  affection  est  l’introduction  et 
le  développement  de  cette  espèce.  Bac.  per fr ingens ^ dans  l’in- 
testin du  nourrisson. 

Nous  n’ignorons  pas  qu’on  peut  faire,  contre  cette  manière 
de  voir,  plusieurs  objections.  Tout  d’abord  cette  bactérie  existe 
normalement  et  sans  causer  de  troubles  apparents  chez  de 
jeunes  animaux  en  lactation,  comme  le  jeune  chien  et  le  jeune 
chat.  Mais  c’est  un  fait  courante!  bien  connu  que  les  différentes 
espèces  animales  n’ont  pas  toutes  la  même  susceptibilité  vis- 
à-vis  des  bactéries  pathogènes  et  les  défenses  intestinales  ne 
sont  pas  toujours  identiques,  puisque  la  Flore  intestinale  n’est 
pas  toujours  la  même. 

En  outre  on  rencontre  constamment  le  Bac.  per fr ingens 
dans  le  méconium  de  l’enfant.  Mais  nous  savons  que  dans  les 
premières  heures  de  la  vie,  le  tube  digestif  sans  défense  est 
envahi  par  les  microbes  de  la  putréfaction  et  que,  par  suite 
d’un  ensemble  de  circonstances  spéciales*,  ils  ne  peuvent  s’y 
développer  et  sont  rapidement  éliminés.  Tout  dernièrement  Pas- 
sini  ^ dit  avoir  trouvé,  constamment,  dans  les  selles  du  nourris- 
son au  sein  bien  portant,  le  Bac.  du  phlegmon  gazeux  de  Fran- 
kel {B,  per fr ingens  de  Veillon  et  Zuber),  le  Bac.  butyrique 

1.  II.  Tissier,  Rèimrtition  des  microbes  dans  l’intestin  du  noiu'rissoiu 
[Loc.  citato.) 

F.  Passini,  Studion  iibor  laulnisseregende  anaerobe  Bakt,  des  Nornialen 
Menschliden  Darincs,  Zeitschrift  fiir  hyg..  Bd  LI,  n«  1,  IOOd. 
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immobile  non  patliogèno,  de  Scliattenfrolli  et  Grassberger,  et 
♦juelquefois  le  Bac  putrificus.  Mais  ces  bactcnâes  ont  un  aspect 
microscopique  tellement  différent  des  autres  espèces  normales, 
(ju’il  serait  déjà  facile  de  les  voir  dans  leur  forme  bacillaire  au 
simple  examen  direct.  Or,  non  seulement  il  nous  a été  impos- 
sible de  les  voir,  mais  de  b‘s  isoler  de  selles  d’enfant  au  sein  nor- 
maux recueillies  aseptique  ment . Si  ces*  espèces  s’y  trouvaient, 
même  en  petite  (juantité,  nous  devrions  toujours  avoir  la  diges- 
tion du  blanc  d’œuf  dans  les  tubes  de  bouillon  non  sucré, 
désaéré  et  enstunencé  avec  une  parcelle  de  ces  matières,  comme 
le  fait  se  produit  régulièrement  (juand  il  existe  des  protéoly- 
tiques. 

Or  cette  digestion  ne  se  produit  jamais  avec  des  selles  nor- 
males d’enfants  au  sein.  Chez  les  nourrissons  alimentés,  dès 
la  naissance,  au  lait  de  vache  coupé  d’eau  sucrée,  la  Flore 
méconiale  disparaissant  fort  lentement,  nous  avons  vu  ‘ qu’il 
est  possible  d’isoler  encore  ce  Bac,  per/'rinqens,  15  jours,  (juel- 
quefois  même  1 mois  et  plus  après  la  naissance,  mais  il  est 
facile  de  se  rendr(‘  compte,  en  examinant  l’ensemble  de  la 
Flore^  qu’à  partir  du  5®  jour  cette  espèce  devient  de  plus  en 
plus  rare,  végète  de  plus  en  plus  mal  à mesure  que  les  bacilles 
Acidophilus  et  Bi/idus  se  développent,  et  qu’enfin  elle  finit  par 
disparaître.  Néanmoins,  la  présence  prolongée  de  cette  bactérie 
de  la  putréfaction  n’est  certainement  pas  favorable  à l’organisme  ; 
elle  explique  en  partie  la  fréquence  et  la  gravité  des  troubles 
digestifs  chez  les  enfants  ainsi  alimentés.  Par  contre,  chez  les 
nourrissons  au  biberon  (jui  ont  pris  le  sein  maternel  dans  les 
premiers  huit  jours  au  moins,  pas  plus  que  chez  ceux  qui  sont 
à l’alimentation  mixte,  on  ne  trouve,  dans  des  conditions  nor- 
males, le  Bac.  perf  rinf/ens. 

On  peut  encore  objecter  que  \eBac.  perf ringens  existe  nor- 
malement chez  l’homme.  Beaucoup  d’auteurs  ont  signalé  sa 
présence  à l’état  normal,  et  nous  avons  vé-rilié  ce  fait.  Mais 
les  résistances  et  les  sécrétions  intestinales  de  l’adulte  sont  bien 
plus  puissantes  ; il  peut  supporter  une  alimentation  qui  serait 
nuisible  pour  un  jeune  enfant. 

Nous  ne  pensons  donc  pas  que  ces  différentes  objections 

1.  IL  Tissier.  Répartition  des  microbes  dans  l’intestin  du  nourrisson.  Annales 
de  VInst.  Pasteur,  Thèse  de  Paris,  1900,  et  t.  XX.  fév.  1905. 
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puissent  faire  changer  notre  manière  de  voir  et  attribuer  à une 
autre  espèce  le  rôle  prépondérant. dans  la  patliogénie  de  Taffec- 
tion  (jue  nous  venons  de  décrire. 

Du  reste,  d’autres  auteurs,  avant  nous,  l’ont  signalé  dans 
certaines  diarrhées  du  nourrisson.  Klein!,  puis  Andrewes  ^ ont 
retrouvé  dans  des  épidémies  le  Bac.  enteritis  sporogenes ^ iden- 
tifié depuis  avec  le  Bac.  pcrfringem  et  lui  ont  attribué  la  cause 
déterminante  des  troubles  digestifs. 

Étudions  maintenant  la  répartition  de  ces  espèces  anorrna les 
dans  r intestin.  QAi^zm  enfant  ayant  succombé  à cette  maladie, 
il  nous  a été  impossible  d’isoler,  dans  l’estomac,  le  duodénum 
et  les  premières  parties  du  jéjunum,  d’autres  bactéries  qua  celles 
qui  s’y  trouvent  d’habitude.  Ce  n’est  que  dans  l’iléon  que  nous 
avons  pu  constater  la  présence  de  gros  bacilles  restant  colorés 
par  la  méthode  de  Gram.  Ils  sont  encore  peu  nombreux  relati- 
vement aux  autres  microbes,  mais  leur  nombre  va  en  croissant 
jusqu’au  rectum.  Dans  le  cæcum,  il  est  facile  d’isoler  ce  Bac. 
perfringens.  Le  bacille  III  de  R.  commence  à apparaître  vers 
la  lin  de  l’intestin  grêle.  Les  autres  espèces  : Coccobac.  perfœ- 
te7is,  etc.  ne  paraissent  végéter  que  dans  le  gros  intestin. 

Ces  bactéries  anaérobies  strictes  ne  peuvent  vraisemblable- 
ment bien  se  développer  et  produire  leurs  actions  nocives  que 
dans  les  dernières  parties  du  tube  digestif.  Nous  devons  nous 
demander  comment  elles  peuvent  agir  sur  la  muqueuse.  Le 
Bac.  perfiàngens^  dont  le  rôle  nous  semble  prépondérant,  est 
très  pathogène  en  inoculations  sous-cutanées  ou  intra-veineuses. 
Ses  toxines,  encore  inconnues,  paraissent  douées,  d’après  les 
travaux  de  Yeillon  et  Zuber,  Hallé,  Rist,  Guillemot,  d’un  pouvoir 
nécrosant.  D’autre  part,  nous  avons  vu,  dans  l’étude  de  la 
Putréfaction.,  que  ce  bacille  attc\que  les  albuminoïdes,  les 
protéides,  les  albumoïdes,  au  moyen  d’une  diastase  de  type 
Irypsique  et  qu’il  poursuit  son  action  destructive  sur  les  dérivés 
de  ces  substances  : protéoses,  amines,  urée.  Les  corps  produits 
dans  ces  dédoublements  et  que  nous  ne  connaissons  encore 
qu’imparfaitement,  H^S,  indol,  phénols,  leucine,  tyrosine,  ammo- 
niaque, acides  gras  et  aromatiques,  etc.,  augmenteront  encore 

; \ . Klein,  Report  of  the  medi.  offices  local  gov.  hoard,  1895  et  1896,  1898; 
Auxihary  scient,  assoc.  1898. 

2.  Anurewes,  The  Lancet,  1899,  .7  janvier,  p.  8. 
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l’irritation  de  la  muqueuse  causée  par  les  toxines.  Les  autres 
bactéries,  apparues  secondairement,  viendront  ajouter  leurs 
actions  nuisibles  à celles  de  l’espèce  principale.  Ils  agiront 
moins  par  leurs  toxines,  car  ils  sont  peu  ou  pas  pathogènes, 
que  par  les  substances  qu’ils  élaborent  au  cours  de  leur  attaque 
des  protéoses. 

Ces  actions  multiples  et  complexes  provoqueront,  de  la  part 
de  l’intestin,  des  réactions  de  défense  : exsudation  séreuse, 
sécrétion  muqueuse,  décharge  biliaire,  etc.,  plus  abondante.  L(î 
milieu  intestinal  se  transforme,  devient  liquide,  contient  un  peu 
plus  d’oxygène  ; il  n’est  plus  aussi  favorable  à toutes  ces  espèces 
anaérobies  strictes,  mais  favorise  par  contre  la  pullulation  des 
anaérobies  facultatifs  : Bact.  coli.  Entérocoque^  etc.  C’est  alors 
qu’apparaît  à l’examen  microscopique  ce  changement  d’aspect 
des  selles  {modification  diarrhéique  habituelle)^  qui  n’est  que 
la  conséquence  de  ces  réactions  de  défense.  En  outre,  les  mou- 
vements péristaltiques  de  l’intestin  deviendront  plus  intenses 
du  fait  de  la  distension  mécanique  produite  par  les  gaz. 

Tout  cet  ensemble  de  circonstances  tend  donc  à l’élimination 
incessante  de  ces  espèces  anormales^  de  là  ces  selles  si  fré- 
quentes, si  liquides,  si  mousseuses,  surchargées  de  matières 
colorantes  biliaires,  qui  sont  de  i-ègle  au  cours  de  cette  affec- 
tion. 

Causes  prédisposantes.  — La  température  extérieure,  les  sai- 
sons, ne  paraissent  pas  avoir  grande  influence  sur  le  développe- 
ment de  la  maladie.  Les  cas  de  contamination  que  nous  avons 
observés  se  sont  produits  en  octobre  ou  novembre,  en  plein  hiver 
ou  au  printemps,  à une  époque  où  les  gastro-entérites  des 
nouveau-nés  ne  sont  plus  aussi  fréquentes. 

Si  maintenant  nous  cherchons  dans  les  antécédents  des  petits 
malades,  nous  voyons  souvent  les  mères  présenter  quelques 
troubles  passagers,  diminuant  ou  moditiant  la  sécrétion  lactée. 
C’est  ainsi  que,  souvent,  le  début  de  l’infection  coïncide  avec 
des  gerçures  du  mamelon,  des  poussées  de  lymphangite,  rendant 
la  prise  du  sein  douloureuse.  En  pesant  chaque  tetée  on  peut  se 
rendre  compte  de  leur  diminution  progressive.  Dans  l’observa- 
tion 2,  la  quantité  de  lait  ingéré  avait  baissé,  du  fait  des  deux 
tetées  de  100  grammes  données  quotidiennement  à un  enfant 
malade,  et  l’amélioration  dans  l’état  général  de  ce  dernier  a 
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commencé  à se  produire  peu  après  l’adjonction  de  ces  deux 
telées  supplémentaires.  La  qualité  même  du  lait  semble  aussi 
jouer  un  certain  rôle.  L’apparition  des  premiers  troubles  diges- 
tifs a coïncidé  quelquefois  avec  un  état  nerveux  inaccoutumé 
chez  la  mère,  avec  le  retour  de  la  menstruation,  avec  une  indis- 
position quelconque  et,  dans  une  observation  ayant  trait  à un 
nouveau-né  de  quelques  jours,  avec  une  infection  puerpérale. 
Les  analyses  chimiques  de  ces  laits  montrent  que  la  quantité 
du  beurre  est  diminuée  de  moitié,  qu’ils  contiennent  plus  d’eau, 
un  peu  plus  de  matières  protéiques  et  moins  de  matières  miné- 
rales et  de  lactose  qu’un  lait  du  même  âge.  Mais  souvent  aussi 
la  quantité  et  la  qualité  du  lait  sont  normales  et  il  ne  s’est 
produit  chez  la  mère  ni  indisposition,  ni  maladie  quelconque. 

Il  peut  exister  encore  chez  certains  enfants  des  prédisposi- 
tions spéciales.  L’âge  semble  avoir  une  certaine  influence.  Rare 
au-dessus  d’un  an,  cette  maladie  est  fréquente  chez  les  nouveau- 
nés  de  quelques  jours  ou  de  quelques  semaines.  Mais  les  pré- 
dispositions les  plus  nettes  proviennent  de  l’état  digestif  anté- 
rieur . 

Pour  que  cette  infection  puisse  se  produire,  il  faut  que  le 
milieu  intestinal  lui  soit  favorable.  Il  est  donc  nécessaire  qu’il 
y ait  une  modification: 

De  Vétat  chimique  du  contenu  de  l’intestin  ; 

2°  De  la  Flore  normale. 

Chez  l’enfant  alimenté  avec  du  lait  de  vache  pur  ou  condensé 
par  la  stérilisation,  ces  modifications  sont  inutiles,  puisque  son 
tube  digestif,  riche  en  matières  fermentescibles,  est  déjà  un  milieu 
favorable.  L’analyse  chimique  montre,  en  effet,  que  ses  déjec- 
tions contiennent  une  proportion  considérable  de  matières  pro- 
téiques (caséine,  albumine,  protéoses)  et,  fait  encore  inexpliqué, 
une  quantité  de  bile  (acides  et  matières  colorantes)  moindre  que 
chez  l’enfant  au  sein.  En  outre,  sa  Flore  intestinale  est  moins 
résistante  à l’action  des  poisons  minéraux,  moins  empêchante. 
Nous  savons  que  le  nourrisson  au  biberon  possède  pour  les  in- 
fections intestinales  une  réceptivité  particulière. 

Mais,  chez  l’enfant  au  sein,  au  contraire,  ces  modifications 
sont  essentielles.  Chez  lui,  les  déchets  de  la  digestion  sont 
réduits  à leur  minimum  par  suite  de  son  alimentation  parfaite- 
ment adaptée.  L’analyse  chimique  n’y  révèle  que  des  traces  de 
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peptone.  Sa  Flore  intestinale  est  nettement  empêchante^  elle 
forme  une  sorte  de  barrière  contre  l’infection,  en  produisant,  en 
milieu  sucre,  une  acidité  d’arrêt  supérieure  à celle  des  espèces 
anormales  et  en  absorbant  les  protéoses  nécessaires  à leur 
développement.  Nous  devons  donc  nous  demandeFcommentces 
bactéries  étrangères  pourront  s’acclimater  dans  un  milieu  si 
pauvre  et  végéter  au  milieu  de  cette  flore  empêchante.  Autre- 
ment dit,  dans  quelles  conditions  le  Bac.  perfrlngcns^  puisque 
c’est  cette  espèce  qui  apparaît  la  première,  va-t-elle  pouvoir  se 
développer  dans  un  milieu  où  vit  la  Bac.  hifidm  et  se  substi- 
tuer à lui  ? 

Nous  avons  fait,  pour  élucider  ce  dernier  point,  une  série 
d’expériences  dont  voici  le  résumé  : 

La  disparition  du  Bac.  bifidus  de  la  flore  intestinale  d’un 
nourrisson  ne  peut  être  attribuée  à la  quantité  ou  à la  nature 
des  acides  produits  par  le  Bac.  perfringcns.  En  effet  le  Bac, 
bifidus  pousse  très  bien  dans  un  milieu  sucré,  contenant  une 
quantité  d’acide  oxalique  suffisante  pour  arrêter  la  culture  de 
l’autre  bactérie,  jusqu’à  ce  qu’elle  ait  élevé  l’acidité  totale  de 
2,4o  à 4,90  (p.  100  évaluée  en  SO^  H^).  Il  pousse  de  même  et 
continue  son  action  acidifiante  dans  un  bouillon  sucré  où  s’est 
développé,  puis  arrêté,  le  Bac.  perfringcns.  Ni  le  Bacl.  coli^ 
ni  Y Entérocoque  ne  peuvent  se  cultiver  dans  ces  conditions. 
Quand  ces  quatre  espèces  sont  ensemencées  dans  un  même 
bouillon  glucosé,  le  Bac.  bifidus  finit  par  dominer  toutes  les 
autres  et  l’acidité  qu’il  produit  arrête  leur  développement  dans 
l’ordre  suivant  : Bact.  coli  d’abord,  Entérocoque  ensuite  et  en 
dernier  lieu  Bac.  perfringcns. 

Dans  les  milieux  liquides  dépourvus  de  sucre,  les  rôles  sont 
renversés,  c’est  le  Bac.  perfringcns  qui  arrête  la  culture  du 
Bac.  bifidus  dont  on  ne  trouve  que  quelques  rares  formes  de 
souffrance,  géniculées  ou  bifurquées,  et  le  Bact.  coli,  Y Entéroco- 
que se  développent  parfaitement  à ses  côtés.  Ce  ne  peut  être  le 
fait  d’un  développement  plus  ou  moins  rapide  ou  plus  ou  moins 
abondant  de  l’un  ou  l’autre  des  deux  anaérobies  stricts  car, 
séparément,  ils  poussent  d’une  façon  analogue  dans  ces  bouil- 
cons.  11  semble  plutôt  que  le  Bac.  perfringcns  sécrète  dans,  ces 
londitions  des  substances  impropres  à la  vie  du  Bac.  bifidus, 
substances  qui  ne  pourraient  se  produire  ou  seraient  neutra- 
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lisées  dans  les  milieux  sucrés.  11  se  passerait  pour  elles  ce  qui 
se  produit  pour  les  toxines.  Les  cultures  en  bouillon  ordinaire 
contenant  du  blanc  d’œuf  sont  bien  plus  virulentes  que  les  cul- 
tures en  bouillon  sucré.  Entons  cas,  ces  substances  empêchantes 
n’ont  d’action  que  sur  certaines  espèces,  car  \e  Bact.  coli  et 
X Entérocoque  ne  sont  nullement  gênés  par  elles. 

On  peut  tirer  de  ces  expériences  les  conclusions  suivantes  : 
Le  Bac.  perfrmgens  ne^  peut  se  développer  au- milmu  d’une 
llore  normale  d’enfant  au  sein  que  si  la  constitution  chimique 
du  milieu  intestinal  est  modifiée^  que  si  la  proportion  d’hy- 
drates de  carbone  qu’il  contient  est  notablement  diminuée. 
Tant  que  cette  modification  ne  se  sera  pas  produite,  le  dévelop- 
pement de  l’espèce  nuisible*  ne  pourra  pas  se  faire. 

Cette  transformation  du  milieu  se  trouve  bien  indiquée  dans 
la  plupart  de  nos  observations,  quand  on  a donné  à un  nour- 
risson au  sein  du  lait  de  vache,  en  plus  de  son  alimentation 
ordinaire,  et  quand  la  quantité  ou  la  qualité  du  lait  maternel  a 
cessé  d’être  normale;  mais,  dans  les  cas  où  aucun  de  ces  faits 
n'est  signalé,  nous  nous  voyons  forcés  d’admettre  que  certains 
détails  nous  ont  échappé  et  que  nos  observations  sont  encore 
incomplètes. 

Quand  la  maladie  ne  paraît  être  que  la  continuation  de  Xin- 
fe(^ion  méeoniale^  on  trouve  toujours  chez  le  nouveau-né  quel- 
ques anomalies.  Tantôt,  nous  avons  observé  de  l’ictère  dès  la 
naissance,  ainsi  qu’un  état  particulier  du  méconium  ne  conte- 
nant que  fort  peu  de  mucus,  tantôt  une  susceptibilité  spéciale  de 
l’estomac  ne  permettant  à l'enfant  de  ne  supporter  qu’une  petite 
quantité  de  colostrum.  Dans  ces  conditions,  l’organisme  ne  peut 
se  débarrasser  des  microbes  de  la  putréfaction  qui  ont  envahi 
le  tube  digestif.  La  transformation  de  la  flore  ne  peut  se  pro- 
duire, le  Bac.  bifidus  n’apparaît  pas  et  X infection  méconiale 
tend  à persister  et  à se  développer. 

TRAITEMENT.  — D’après  ce  que  nous  venons  de  voir, 
cette  maladie  semble  causée  par  le  développement  dans  l’intes- 
tin d’une  espèce  anormale.,  anaérobie  stricte^  pathogène^  fer- 
ment protéolgtique  mixte.  Le  seul  traitement  rationnel  sera 
celui  qui  amènera  son  expulsion  du  tube  digestif. 

Au  début  de  nos  recherches,  nous  avons  employé  les  traite- 
ments classiques  des  gastro-entérites,  tendant  k réaliser  Xanti- 
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septle  intestinale,  La  diète  ht/drique,  prescrite  pendant  12, 
24,  36  heures  et  quelquefois  reprise  après  quelques 

jours  de  repos,  n’a  procure  aucune  amélioration.  L’examen 
microscopique  des  selles  montrait  une  modification  diar- 
rhéique plus  intense,  une  diminution  légère  dans  le  nombre 
des  bactéries  surajoutées,  mais,  quelques  jours  après,  l’aspect 
bactérien  était  redevenu  le  même  qu’auparavanU  Le  seul  résul- 
tat vraiment  appréciable  était  une  baisse  de  poids  plus  ou  moins 
considérable.  Le  calomel soit  à dose  massive,  soit  à doses 
réfractées,  ne  donne  pas  de  résultats  plus  satisfaisants.  En  com- 
binant le  calomel  et  la  diète  ht/dru/ue,  nous  n’obtenions  pas  de 
transformation  de  cette  flore  pathologi(|ue.  Par  contre,  nous 
avons  vu,  .avec  le  docteur  Fosse,  de  Corbeil,  un  cas  où  l’action 
de  ce  purgatif  avait  été  plutôt  nuisible.  Chez  un  de  ces  petits 
malades,  où  les  déjections  soigneusement  recueillies  étaient  exa- 
minées quotidiennement  au  microscope,  nous  avions  pu  voir,  au 
milieu  des  espèces  anormales,  apparaître  des  formes  bifunpiées 
typiques  du  Bac.  bifidus^  fait  qui  précède  de  1 à 2 jours  l’ap- 
parition des  selles  normales.  Sur  l’insistance  des  parents,  le 
docteur  Fosse  avait  du  prescrire  du  calomel.  Aussitôt  après,  les 
formes  bifurquées  disparurent,  le  Bac.  perfringens  se  mit  de 
nouveau  à pulluler,  les  troubles  digestifs  augmentèrent  et  ce  ne 
fut  que  13  jours  après  qu’on  put  voir  revenir  le  Bac.  bifidus. 
Les  grands  lavages  de  l’intestin  ne  donnent  également  (|u’une 
amélioration  très  passagère.  Ainsi,  aucun  des  moyens  employés 
jusqu’alors  pour  produire  V antiseptie  intestinale  ne  parvient 
à transformer  d’une  façon  durable  cette  flore  pathologique. 

Nous  avons  donc  été  amenés  h chercher  un  mode  de  trait(‘- 
ment  plus  efficace. 

Nous  nous  sommes,  d’abord,  demandés  s’il  était  possible 
d’empêcher  la  pullulation  d’une  espèce,  dans  l’intestin,  sans  avoir- 
recours  à un  antiseptique  ou  à une  substance  nuisible  pour 
l’organisme.  Bienstock  ‘ avait  déjà  vu  que  certains  microbes, 
comme  le  Bact.  coli,  le  Bact.  lactis  aerogenes  étaient  capables, 
in  vitro^  d’entraver  l’action  putréfiante  du  Bac.  putri/iciis^  par- 
suite  d’une  force  antagoniste  particulière.  Nous  avons,  alors, 
cherché  à vérifier  et  à expliquer  ce  phénomène  et  nous  sommes 
arrivés  aux  conclusions  suivantes  ^ : 

1.  Bienstock,  Annales  de  VInstitut  Pasteur,  t.  XIII,  novembre  1899. 

^ 2.  H.  Tissier  et  Martelly,  Annales  de  VInstitut  Pasteur,  t.  XVI,  cJéc.  1902. 
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Seulement  dans  les  milieux  contenant  des  matières  albumi- 
7ioides  et  plus  de  10/000  de  sucre.,  un  ferment  mixte  peut 
arrêter  V action  et  le  développement  d’un  ferment  simple  et  un 
ferment  mixte  fort.  V action  et  le  développement  d’un  ferment 
înixte  faible.  Ces  actions  empêchantes  ne  sont  uniquement 
dues  qu’à  la  quantité  d’acides  produits  par  ces  bactéries  au 
cours  de  leur  attaque  de  l’hydrate  de  carbone.  C’est  ainsi  que 
dans  la  putréfaction  de  la  viande,  il  est  facile  d’entraver  le 
processus  putride  et  de  paralyser  toute  action  microbienne  en 
ajoutant  simplement,  au  milieu,  une  petite  quantité  de  glucose. 
Les  ferments  mixtes,  en  produisant  des  acides,  arrêteront  les 
ferments  simples  et  les  ferments  mixtes  s’arrêteront  d’eux- 
rnêmes  quand  ils  auront  atteint  leur  acidité  d’arrêt.  On  n’ob- 
servera plus  de  développement  bactérien,  plus  de  modification 
cbimique,  tant  qu’une  intervention  quelconque  n’aura  pas 
détruit  ou  neutralisé  cette  acidité  empêchante.  Dans  le  lait  U 
milieu  très  riche  en  sucre,  la  destruction  complète  de  la  caséine 
ne  se  continuera  que  si  des  micro-organismes  spéciaux,  comme 
les  champiyïions . parviennent  à détruire  les  acides  élaborés  au 
cours  des  fermentations  acétique,  lactique  et  butyrique.  Donc, 
quand  nous  serons  en  présence  de  troubles  digestifs  causés  par 
une  pullulation  anormale  de  bactéries  protéolytiques,  il  serait 
possible  d’arrêter  leur  déveloqjpjement  sans  altérer  la  7nu- 
queuse^  en  favorisant^  dans  l’intestin^  la  culture  des  ferments 
mixtes  forts^  en  remplaçant  une  végétation  mict^obieiine  nui- 
sible par  une  autre  indifférente  pour  V organisme . 

Pour  arriver  à ce  résultat  il  nous  faudra  : modifier  la  con- 
stitution chimique  du  milieu:  faire  réapparaître  une  fore 
bactérienne  analogue  à celle  du  iiourrisson  au  sein  normal.  Le 
premier  point  est  absolument  essentiel.  Les  déchets  de  la  nutri- 
tion ne  devront  contenir  que  des  substances  hydrocarbonées  et 
une  infime  quantité  de  matières  protéiques,  ce  qui  ne  pourra 
s’obtenir  que  par  un  régime  où  les  sucres,  les  amidons,  les 
graisses  tiendront  la  plus  large  place,  où  les  albuminoïdes  seront 
supprimés  ou  remplacés  par  une  quantité  de  protéoses  juste 
nécessaire  à la  vie.  Pour  que  la  Flore  ne  soit  plus  composée  que 
de  ferments  mixtes  peptolytiques,  le  plus  simple  sera  de  faire 
ingérer  des  cultures  pures  de  ces  espèces.  Actuellement,  on  en 

1.  II.  Tissie»  et  P.  Gaschixg,  Annales  de  V Institut  Pasteur,  t.  XVII,  août  1903. 
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connaît  un  assez  grand  nombre,  on  doit  simplement  faire  parmi 
elles  un  choix  judicieux.  Il  est  bien  évident  qu’on  ne  devra  pas 
prendre  de  bactérie  pathogène  ou  produisant  dans  son  action 
fermentative  des  substances  nuisibles  pour  l’organisme.  Elle 
devra  donc  donner  ni  gaz,  H*S,CO^  ni  indol,  ni  phénol,  ni 
acides  irritants  comme  certains  acides  volatils  ; elle  devra  se 
développer  de  préférence  dans  un  milieu  privé  d’air  et  donner, 
dans  les  milieux  sucrés,  une  acidité  d’arrêt  supérieure  à celle  des 
espèces  nuisibles.  Beaucoup  d’espèces  possèdent  ces  propriétés 
et  parmi  elles  le  Bac,  bifîdus  Bac . acidiparalacticii^a^^i). 
Nous  avons  choisi  la  dernière , qui  est  une  bactérie  anaérobie  facul- 
tative, plus  facile  à cultiver.  Elle  végète  facilement  dans  l’intestin 
de  l’homme  et  favorise  d’une  façon  très  nette  la  réapparition 
du  Bac.  bifîdus.  Cette  méthode  de  traitement  a donc  pour  but 
de  produire  une  transformation  de  la  Flore  et  non  pas  une 
antisepsie  intestinale  impossible  à obtenir. 

Pour  l’appliquer  à la  variété  de  gastro-entérite  que  nous 
venons  de  décrire,  il  faut  d’abord  modifier  l’alimentation.  Quand 
l’enfant  est  au  biberon,  on  supprime  le  lait  de  vache  pur  et  on 
donne  des  substances  bydrocarbonées  : glucose,  saccharose, 
lactose,  amidon,  etc.  Au  bout  de  quelques  jours,  on  ajoute  au 
régime  une  petite  quantité  de  lait  maternisé  ou  mieux  peptonisé, 
coupé  d’eau.  Quand  le  nourrisson  est  à l’alimentation  mixte,  on 
fait  supprimer  le  lait  de  vache  et  on  le  remplace  par  des  hydrates 
de  carbone.  Mais,  quand  l’enfant  est  uniquement  au  sein,  on  ne 
pourra  pas  diminuer  ou  arrêter  ce  mode  d’alimentation  sans,  en 
même  temps,  nuire  à la  sécrétion  lactée  de  la  mère,  ce  qu’il  faut 
éviter.  On  pourra  peut-être  modifier  la  qualité  du  lait  et  sa  teneur 
en  matières  protéiques  par  un  régime  approprié  : régime  végéta- 
rien, augmentation  de  la  quantité  de  sucre  et  de  substances  grasses 
ingérées.  En  outre  on  fera  prendre  à l’enfant,  avant  chaque  tetée, 
une  cuillerée  à bouche  d’une  solution  stérilisée  de  lactose  à 
1/10  par  exemple. 

Enfin  on  fera  ingérer  à ces  nourissons  une  à deux  cuillerées 
à café  par  jour  d’une  culture  pure  de  Bae.  acidiparalactici 
ayant  séjourné  cinq  à six  jours  à l’étuve  à 37°. 

Quand  un  de  ces  petits  malades  est  soumis  à ce  traitement, 
on  voit  au  bout  de  quelques  jours  les  selles  devenir  peu  à peu 
nettement  acides  ; elles  perdront  vite  leur  caractère  mousseux  et 
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deviendront  muqueuses  ; elles  seront  de  moins  en  moins  fré- 
quentes. Les  autres  symptômes  digestifs  ne  tarderont  pas  à 
s’améliorer.  La  langue  deviendra  moins  blanche,  les  vomisse- 
ments et  les  régurgitations  plus  rares.  La  courbe  du  poids  sera 
plus  nettement  ascendante.  Les  examens  microscopiques  des 
matières  fécales  montreront  une  élimination  progressive  des 
espèces  anormales,  coïncidant  avec  l’apparition  de  bacilles  lacti- 
ques. Enfin,  la  Flore  normale  apparaîtra  indiquant  la  guérison 
définitive. 

Il  ne  faut  pas  oublier  que  ce  traitement  est  long,  mais,  con- 
trairement à ceux  que  nous  avons  indiqués  plus  haut,  il  peut  se 
continuer  très  longtemps  sans  danger  aucun  pour  l’organisme 
et  surtout  sans  occasionner  de  baisse  de  poids  ou  de  rechute  de 
la  maladie. 

Nous  devons  ajouter  que  cette  méthode  de  traitement  a été 
employée  non  seulement  par  nous,  mais  encore,  sur  nos  indi- 
cations, par  le  docteur  Fosse,  à Corbeil,  dans  d’autres  maladies 
causées  également  par  une  pullulation  anormale  de  bactéries 
protéolytiques  et  dont  nous  donnerons  plus  tard  une  description 
complète.  Nous  n’avons  eu  jusqu’ici  que  de  bons  résultats. 
Cette  méthode  est  en  tous  cas  très  rationnelle,  elle  semble  réa- 
liser une  partie  des  desiderata  du  professeur  Metchnikoff  qui 
disait,  dès  le  mois  de  mai  1903  ‘ : ((  Il  faut  tâcher  de  transfor- 
mer cette  Flore  sauvage  de  l’homme  en  une  flore  cultivée, 
représentée  par  des  espèces  bénignes  ou  au  moins  inoffen- 
sives. On  fait  des  tentatives  nombreuses  pour  régulariser 
diverses  fermentations  à l’aide  de  cultures  pures  et  pour 
améliorer  la  fabrication  du  vin,  du  cidre,  des  fromages.  Il  est 
bien  temps  d’appliquer  des  méthodes  analogues  pour  perfec- 
tionner les  fermentations  intestinales  de  l’homme.  » 

DIAGNOSTIC.  — Il  nous  faut  encore  indiquer  de  quelle 
façon  on  pourra  différencier  cette  variété  à'infection  intesti- 
nale des  autres  troubles  digestifs  du  nourrisson.  On  pourrait 
évidemment  se  baser  sur  l’examen  clinique,  l’aspect  spécial  des 
matières  fécales,  la  marche  de  la  maladies!  longue  et  si  rebelle 
aux  traitements  ordinaires,  pour  établir  le  diagnostic,  mais  il 
est  bien  certain  que  pour  ce  dernier  point  il  vaut  mieux  avoir 

1,  Metchnikoff,  Bulletin  de  l’Institut  Pasteur.  — Revue.  — Les  microbes 
intestinaux.  T.  I.  — Mai  1903  et  avril  1903. 
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recours  à Fexamen  haclériologiqiie  des  selles.  Leur  aspect  bac- 
térien est  tellement  particulier  qiiTin  simple  examen  microsco- 
pique suffit  souvent  pour  distinguer  cette  affection  des  autres 
diarrhées  vertes. 

Nous  avons  vu  combien  il  est  important  de  faire  rapidement 
le  diagnostic,  car  un  traitement  peu  approprié  peut  prolonger  la 
maladie  et  une  alimentation  mal  dirigée  aggraver  le  pronostic. 
Supprimer,  par  exemple,  l’allaitement  maternel  et  le  remplacer 
parle  lait  de  vache, peut  transformer  une  maladie  généralement 
bénigne  en  une  maladie  mortelle. 
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OBSERVATIONS 


Obs.  I.  (obs.  AA).  — Maiiricette  C....  née  le  19  septembre  1903  à 10  h.  20 
du  soir. 

A.  H.  — Le  père,  âgé  de  30  ans,  ancien  officier,  n’a  jamais  été  malade, 
La  mère,  âgée  d’environ  22  ans,  primipare,  a été,  jusqu’en  1901,  très  bien 
portante.  A cette  époque,  vers  le  mois  d’août,  elle  eut  une  attaque  d’appen- 
dicite. Après  avoir  fait  quelque  temps  le  traitement  classique,  elle  suivit  les 
prescriptions  du  professeur  Metchnikoff  et  prit  du  képhjr.  Les  symptômes 
s’amendèrent  rapidement  et  depuis  elle  n’a  présenté  aucun  trouble  digestif. 
Au  mois  de  février  1903,  elle  présenta  les  premiers  symptômes  de  la  grossesse 
qui  évolua  d’une  façon  normale.  L’accouchement  fut  difficile.  Le  médecin 
traitant  appliqua  le  forceps.  Les  trois  premiers  jours  qui  suivirent,  la  tempé- 
rature et  le  pouls  restèrent  normaux.  Le  22  septembre  au  soir,  la  température 
atteint  38o  et  le  pouls  monte  à 100.  Le  23,  température  : matin,  37o,8;  soir, 
37o,9  ; pouls,  115.  Le  2-4,  température  : matin,  36,9;  soir,  37o,8;  pouls,  100. 
Le  25,  température  : matin,  37»  : soir,  37o,8;  pouls,  105.  Le  26,  température  : 
matin  et  soir,  37o;  pouls,  100.  Le  27,  même  température;  pouls  90,  Le  28, 
pouls  85.  Le  29,  pouls  85.  Le  2 octobre,  pouls,  72. 

A.  P.  — L’enfant  né  à terme  pèse,  à la  naissance,  4,000  grammes  et  ne 
présente  rien  d’anormal.  Le  premier  jour  évacuation  de  trois  selles  ayant  le 
caractère  du  méconium.  Dans  le  cours  de  la  deuxième  nuit,  la  sage-femme 
donne  une  cuillerée  à bouche  de  lait  bouilli  et  de  l’eau  bouillie  sucrée.  Le 
lendemain,  21  septembre,  la  mère  essaie  de  donner  le  sein  toutes  les  deux 
heures.  Le  22  septembre,  époque  où  la  mère  commence  à avoir  de  la  fièvre, 
l’enfant  présente  après  les  tetées  quelques  régurgitations.  Le  médecin  fait 
donner,  par  jour,  deux  à trois  cuillerées  à café  d’eau  de  Vichy,  source  Céles- 
tins.  Le  24  septembre,  les  selles  deviennent  jaune  d’or.  Le  26,  on  pèse  l’en- 
fant, p.  3,640.  Le  28,  p.  3.660.  Le  2 octobre,  p.  3,820  et  le  6,  p.  3,850. 
Jusqu’ici  les  selles  avaient  un  aspect  normal  et  le  poids  augmentait  en  moyenne 
de  21  grammes  par  jour. 

Le  6 octobre,  les  selles  changent  d’aspect,  elles  deviennent  plus  liquides, 
plus  fréquentes  et  forment  sur  les  couches  des  taches  vertes,  Le  lendemain, 
ces  sj'mptômes  s’aggravent.  On  compte  5 à 6 selles  dans  la  journée  et 
formées  d’un  liquide  jaune  foncé,  verdâtre,  mousseux.  L’enfant  prend  mal 
le  sein,  crie  fréquemment,  s’éveille  plus  souvent  dans  le  courant  de  la  nuit. 
Le  médecin  consulté  conseille  de  grands  lavages  de  l’intestin  à l’eau  bouillie, 
un  par  jour,  durant  trois  jours  consécutifs,  et  fait  régulariser  le  nombre  et 
la  durée  des  tetées  (une  tetée  toutes  les  deux  heures  et  une  la  nuit). 

Le  9 octobre,  p.  3,750  grammes,  en  baisse  de  100  grammes  sur  le  poids 
du  6.  Le  10  octobre,  nouvelle  baisse  de  30  grammes,  p.  3.720  grammes.  Les 
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selles  sont  encore  plus  fréquentes,  7 à 8 dans  la  journée;  elles  sont  de  colo- 
ration jaune  verdâtre,  et,  après  quelque  temps  d’exposition  à l’air,  deviennent 
vert  olive;  elles  sont  accompagnées  d’une  émission  abondante  de  gaz  inodores 
qui  les  rendent  mousseuses  et  leur  donnent  l’aspect  de  mousse  de  bière.  Elles 
ne  sont  jamais  très  abondantes  et  ne  contiennent  qu’une  petite  quantité  de 
matières  solides.  Dans  l’intervalle  de  ces  selles,  l’enfant  émet  des  gaz  accom- 
pagnés d’une  petite  quantité  de  liquide  mousseux.  A chacune  des  tetées, 
l’enfant  prend  peu  de  lait.  L’aspect  général  n’est  guère  modifié.  On  ne 
remarque  pas  de  teinte  subictérique,  mais  une  légère  teinte  jaune  paille.  Il 
n’y  a pas  de  fièvre. 

Le  poids  est  irrégulier.  Le  12  octobre,  il  monte  de  40  grammes  sur  le  poids 
du  10,  mais  le  lendemain  il  baisse  de  nouveau  de  10  grammes,  p.  3,760.  Le 
14  il  augmente  de  nouveau,  p.  3,800.  On  remarque  à ce  moment  une  légère 
éruption  de  fines  vésicules  blanches,  reposant  sur  une  base  érythémateuse,  qui 
se  cantonne  à la  face  et  qui  dure  8 jours  environ.  L’enfant  présente  encore 
de  l’érythème  fessier,  bien  que  les  couches  fussent  fréquemment  changées. 

Les  selles  ont  le  même  aspect,  elles  sont  à réaction  neutre  ou  faiblement 
alcaline.  L’examen  bactériologique  montre  qu’il  s’est  produit  une  pullulation 
abondante  des  coccobacilles  et  des  diplocoques  [modification  diarrhéique 
habituelle)  et  qu’il  existe  des  espèces  anormales  : gros  bacilles  immobiles  à 
bouts  carrés  restant  colorés  par  la  méthode  de  Gram  et  bacilles  grêles  longs 
flexueux.  On  ne  retrouve  pas  à l’examen  direct  les  diplobacilles  à extrémités 
effilées  normaux. 

Une  parcelle  de  ces  matières  ensemencées  dans  un  tube  de  bouillon  ordi- 
naire contenant  du  blanc  d’œuf  ou  de  la  viande  et  fermé  à la  lampe  après  y 
avoir  fait  le  vide,  cause  une  peptonisation  complète  de  la  matière  albuminoïde 
en  un  mois  environ. 

Les  isolements,  faits  d’après  la  méthode  de  Veillon,  montrent  qu’il  ne 
subsiste  de  la  flore  normale  que  le  Bac.  coli  (v.  commune)  et  V Entérocoque. 
A côté  d’eux  on  trouve,  le  Bac.  perfringens  et  le  Bac.  ///  de  Rodella.  Les 
caractères  morphologiques  et  chimiques  de  ces  deux  espèces  ne  présentaient 
rien  de  particulier.  La  première  seule  était  pathogène  et  tuait  le  cobaye  en 
8 heures  à la  dose  de  1 c.  c.  d’eau  d’exsudation  d’une  gélose  sucrée,  ense- 
mencée depuis  24  heures. 

A la  suite  de  cette  constatation,  l’enfant  est  mis  à la  diète  hydrique  pen- 
dant 12  heures. 

On  recueille  pendant  ce  temps  le  lait  maternel  pour  le  soumettre  à l’ana- 
lyse chimique.  Nous  n’avons  malheureusement  pas  pu  nous  en  procurer  le 
résultat,  mais,  d'après  les  personnes  qui  en  ont  pris  connaissance,  le  lait 
examiné  ne  présentait  rien  d’anormal,  sauf  peut-être  une  diminution  légère 
dans  la  quantité  des  matières  grasses. 

Le  13  octobre,  p=:  3,780  grammes.  La  mère,  attribuant  les  troubles  sur- 
venus chez  son  enfant  à l’insuffisance  de  son  lait,  prie  une  de  ses  amies, 
Mme  R...^  nourrissant  sa  petite  fille  âgée  de  trois  mois  et  demi,  jusque-là  bien 
portante,  de  l’aider  à nourrir  la  petite  malade  en  lui  donnant  deux  tetées 
par  jour  en  plus  de  ce  qu’elle  pouvait  lui  donner. 

Le  16  octobre,  p = 3,783  grammes.  Le  21  même  état  général,  même 
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poids.  L’examen  bactériologique  ne  montre  aucune  modification  de  la  flore 
anormale.  Le  25  octobre,  dix  jours  après  que  Mme  R...,  a commencé  a 
donner  les  tetées  supplémentaires  le  poids  est  de  3,775  grammes  en  diminu- 
tion de  210  grammes  sur  le  poids  au  début  de  la  maladie.  L’examen  des 
selles  ne  montre  aucun  changement . 

A partir  du  28  octobre,  il  semble  se  produire  une  légère  amélioration. 
Le  poids  augmente  de  100  grammes  en  3 jours,  quoique  les  selles  aient  gardé 
le  même  aspect. 

Le  30  et  le  31  octobre,  même  examen  bactériologique  ne  montrant 
aucune  modification,  sauf  peut-être  une  réaction  diarrhéique  moins  intense. 

Le  lei*  novembre,  l’état  général  est  meilleur.  L’enfant  crie  moins,  les 
selles  sont  moins  fréquentes. 

Le  2 novembre,  même  aspect  microscopique  des  matières  fécales.  Le 
poids  continue  à progresser;  6 novembre  = 4,095  grammes;  8 novembre  = 
4,110  grammes;  12  novembre  — 4,325  grammes. 

Le  13  novembre,  l’examen  des  selles  indique  un  léger  changement  con- 
sistant en  une  diminution  du  nombre  des  gros  bacilles  {Bac.  perfringens) 
(|ui  commencent  à donner  des  spores.  Les  bacilles  grêles  {Bac.  III  de 
Rodella)  sont  encore  nombreux. 

Cette  transformation  s’accentue  les  jours  suivants  : 15  novembre,  p = 
4,430  grammes;  18  novembre,  p = 4,565  grammes.  On  ne  compte  plus  le 
19  novembre  que  3 selles  dans  les  24  heures.  Les  troubles  digestifs  ayant 
presque  disparu,  R...  cesse  de  donner  les  deux  tetées  supplémentaires. 

Malgré  cette  diminution  dans  la  quantité  de  lait  ingéré,  le  poids  continue 
à monter,  le  22  novembre  = 4,640  grammes;  le  26  = 4,715  grammes;  le 
29  = 4,850  grammes  ; le  3 décembre  = 4,940  grammes  ; le  6 décembre  = 
5,050  grammes.  Depuis  le  22  novembre,  les  selles  ne  sont  plus  mousseuses, 
elles  sont  moins  vertes  quelques  heures  après  l’émission,  mais  l’examen  mi- 
croscopique montre  encore  qu’elles  sont  anormales. 

Le  10  décembre,  p = 5,100  grammes;  on  ne  compte  plus  que  deux  selles 
dans  les  24  heures,  de  coloration  jaune  d’or  et  de  consistance  normale. 
L’examen  microscopique  indique  alors  qu’il  s’est  produit  un  changement 
radical.  Une  seule  espèce  semble  former  à elle  seule  la  flore,  c’est  un  diplo- 
bacille  à extrémités  effilées  gardant  la  coloration  par  la  méthode  de  Gram 
{Bac.  bi/idus);  à côté  de  lui  on  peut  voir  quelques  rares  échantillons  de 
coccobacilles  coli)  et  de  diplocoques  {Entérocoque).  C’est  l’aspect  de  la 

flore  normale. 

L’état  général,  les  fonctions  digestives  de  l’enfant  ne  présentent  plus  rien 
de  particulier  à signaler.  Le  poids  continue  à augmenter  : 13  décembre,  = 
5,185  grammes  ; 17  = 5,285  grammes  ; 20  = 5,330  grammes  ; 24  = 
5,430 grammes;  27  = 5,450  grammes,  etc. 

Un  examen  fait  le  29  décembre  montre  que  l’aspect  microscopique  est 
resté  le  même. 

Le  2 janvier,  p = 5,620  grammes.  La  mère,  fatiguée  par  les  visites  du  jour 
de  l’an,  semble  moins  bien  portante.  Aussitôt  l’enfant  émet  des  selles  de 
coloration  verte,  peu  fréquentes  (3  par  jour)  sans  changement  appréciable 
de  consistance,  et  nullement  mousseuses. 
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Les  examens  bactériologiques,  pratiqués  à ce  moment,  permettent  d’af- 
firmer qu’il  ne  s’est  produit  aucune  infection  intestinale.  On  ne  peut  isoler 
aucune  espèce  anormale.  L’aspect  microscopique  est  resté  le  même. 

Le  7 janvier  p = 5,785  grammes;  10  ==  5,840  grammes;  14  = 
5,940  grammes  ; 17  = 6,020  grammes. 

Le  11  février,  un  nouvel  examen  bactériologique  des  selles  montre  que  la 
flore  a gardé  son  même  caractère  normal.  Une  parcelle  de  ces  matières 
ensemencée  dans  du  bouillon  ordinaire  contenant  du  blanc  d’œuf  et  fermé 
à la  lampe  après  y avoir  fait  le  vide,  n’occasionne  plus  la  digestion  de  la 
matière  albuminoïde. 

Depuis  cette  date,  dans  le  courant  de  l’année  1904,  tous  les  examens  des 
selles  ont  toujours  montré  l’aspect  classique  des  selles  normales. 

Obs.  II  (45).  — Elise  K...,  née  le  10  juillet  1903. 

A.  H.  Père  âgé  de  trente-trois  ans,  dessinateur,  actuellement  bien  por- 
tant, n’a  jamais  été  malade.  Mère  âgée  de  trente  et  un  ans,  bien  portante 
jusqu’à  l’âge  de  quinze  ans,  de  quinze  à vingt-cinq  ans  a été  souvent  malade. 
Elle  se  plaignait  d’essoufflement  au  moindre  effort,  de  fatigues,  de  lassi- 
tude, etc. 

Un  traitement  et  un  régime  approprié  serait  parvenu  à faire  disparaître 
ces  troubles  généraux.  Elle  se  marie  à trente  ans  et  six  mois  après  son 
mariage  présente  les  premiers  symptômes  de  la  grossesse  qui  évolue  d’une 
façon  normale.  L’accouchement,  qui  eut  lieu  le  10  juillet  1903,  fut  assez 
pénible  (présentation  du  siège)  et  ne  fut  suivi  d’aucun  accident. 

A.  P.  — L’enfant,  du  sexe  féminin  paraît  bien  constituée.  Elle  est  nourrie 
par  la  mère.  Cet  allaitement  très  bien  réglé  ne  présente  rien  de  partindier 
à signaler. 

La  courbe  de  poids  de  l’enfant  est  absolument  normale. 

Vers  le  15  septembre,  la  mère,  voulant  assister  à un  mariage,  conlie  sa 
fille  à sa  sœur  pendant  une  journée.  Au  lieu  du  sein  on  donne  alors  à l’enfant 
un  biberon  d’eau  bouillie  et  un  biberon  de  lait  stérilisé.  L’enfant  rejette  ce 
lait.  Le  lendemain  elle  est  remise  au  sein  et  il  ne  s’est  produit  aucun  autre 
accident.  La  courbe  du  poids  redevient  aussitôt  ascendante.  Les  selles  ont 
toujours  gardé  l’aspect  classique  des  selles  d’enfants  normaux  au  sein.  Elle 
sont  jaunes  d’or,  n’ont  aucune  odeur,  sont  émises  régulièrement  au  nombre 
d’une  par  24  heures.  Souvent  même  on  en  compte  une  tous  les  2 jours. 
L’état  général  de  l’enfant  est  excellent.  Le  teint  est  rosé.  Les  chairs  sont 
fermes. 

Le  6 octobre,  l’examen  bactériologique  montre  l’aspect  typique  d’tine  selle 
normale  d’enfant  au  sein.  La  Flore  intestinale  se  montre,*  comme  c’est  tou- 
jours le  cas  chez  ces  nourrissons,  presque  exclusivement  formée  par  une  seule 
espèce  anaérobie  stricte,  Bac.  bifidus. 

Le  15  octobre,  une  amie  de  la  mère,  M'»ie  C...,  vient  la  prier  de  donner  à 
sa  fille  Mauricette  une  à deux  tetées  supplémentaires.  Cette  dernière  petite 
fille,  âgée  alors  de  18  jours  présentait  depuis  8 jours  des  troubles  digestifs 
inquiétants.  Elle  avait  une  diarrhée  jaune  foncé,  mousseuse,  formant  sur  les 
langes  des  taches  vert  olive.  Le  poids  baissait  et  dans  les  dix  derniers  jours 
avait  diminué  de  60  grammes.  M^e  G...  était  fort  inquiète,  attribuait  tous  ces 
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accidents  à la  mauvaise  qualité  de  son  lait  (voir  observation  1).  La  mère,  qui 
avait  du  lait  en  abondance,  dont  l’enfant  était  bien  portant,  alors  âgée  de 
3 mois  et  5 jours,  consent  à rendre  ce  service  à Mme  C...  Elle  donne  deux 
tetées  par  jour  à la  petite  Mauricette,  une  le  matin  vers  dO  heures  et  une 
l’après-midi  vers  3 heures,  tout  en  continuant  à nourrir  sa  fille  comme  paü 
le  passé. 

Le  23  octobre,  par  conséquent  huit  jours  après  que  la  mère  avait  donné  le 
sein  à la  petite  malade.  Elise  R...  émet  deux  selles  dans  les  24  heures;  la 
première  molle  jaune  d’or,  la  seconde  d’une  coloration  plus  foncée  et  accom- 
pagnée d’une  quantité  de  gaz  plus  abondante  que  de  coutume.  Le  lendemain 
elles  deviennent  mousseuses.  Les  jours  suivants  elles  augmentent  de  fré- 
quence et  tachant  nettement  les  couches  en  vert  olive. 

Le  4 novembre  on  peut  compter  de  6 à 8 selles  dans  les  24  heures.  Elles 
sont  alors  liquides,  jaune  foncé,  accompagnées  d’une  émission  abondante  de 
gaz  qui  les  rend  mousseuses  et  leur  donne  l’aspect  de  la  mousse  de  bière, 
Paroxydation  elles  deviennent  vertes.  Dans  l’intervalle  des  selles,  onremarque 
fréquemment,  sur  les  couches,  des  taches  vertes,  de  grandeur  variable. 

L’examen  bactériologique  fait  à ce  moment  montre  un  changement  im- 
portant dans  l’aspect  microscopique  de  la  flore.  Les  diplobacilles  a extré- 
mités effilées  {Bac.  bifidus)  ne  forment  plus  l’espèce  dominante.  Les  cocco- 
bacilles  décolorés  par  la  méthode  de  Gram  et  les  diplocoques,  rares  et 
disséminés  dans  les  préparations  faites  le  5 octobre,  ont  notablement  proliféré 
[Modification  diarrhéique  habituelle  ).  A|côté  de  ces  3 espèces  on  note  la 
présence  d’une  bactérie  anormale  : gros  bacilles  à bout  carrés  possédant  des 
spores  et  gardant  la  coloration  par  là  méthode  de  Gram . Ils  ne  sont  pas 
encore  très  nombreux  dans  les  préparations. 

Le  6 novembre,  les  troubles  digestifs  s’aggravent.  On  peut  compter  de  10  à 
12  selles  par  jour.  On  fait  un  nouvel  examen  des  matières  fécales.  Elles  sont 
très  liquides,  mousseuses,  sans  odeur  et  de  réaction  légèrement  acide.  Au  mi- 
croscope on  constate  que  la  réaction  diarrhéique  est  intense.  Le  s coccoba- 
cilles  et  les  diplocoques  sont  en  très  grand  nombre  et  les  diplobacilles  à ex- 
trémités effilées  ont  complètement  disparu.  Les  gros  bacilles  ne  donnent  plus 
de  spores  et  sont  en  grande  quantité.  A côté  d’eux  on  note  la  présence  d’une 
nouvelle  espèce  : un  fin  bacille  grêle,  long  et  flexueux.  Les  isolements  nous 
montrent  de  nombreuses  colonies  de  Bact.  coli  (v.  commune)  et  êé Entéro- 
coques ayant  les  mêmes  caractères  morphologiques  et  chimiques  que  ceux 
des  selles  normales  et  dont  les  propriétés  pathogènes  ne  sont  guère  exaltées. 
Mais  on  ne  peut  trouver  aucune  colonie  de  Bac.  bifidus,  Les  espèces  anor- 
males sont  le  Bac,  per f ring ens  et  le  Bac  III  de  Rodella.  La  première  était 
très  pathogène.  Leurs  propriétés  chimiques  et  biologiques  étaient  les  mêmes 
que  celles  présentées  d’ordinaire  par  ces  deux  bactéries. 

D’après  ce  que  nous  venons  de  voir,  ces  selles  sont  anormales  et  de  même 
type  que  celles  de  Mauricette  G...  Une  parcelle  ensemencée  dans  des  tubes 
contenant  du  blanc  d’œuf  provoque  également,  dans  les  mêmes  conditions,  la 
disparition  de  la  matière  albuminoïde. 

Cependant,  malgré  les  troubles  digestifs  que  nous  venons  de  signaler, 
l’état  général  de  l’enfant  ne  s’est  guère  modifié.  Elle  crie  peut-être  un  peu 
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plus  fréquemment  que  d’habitude  et  sans  cause  apparente,  et  la  teinte  de  la 
peau  est  moins  rosée,  mais  on  ne  constate  ni  éruption,  ni  érythème  fessier 
H n’y  a pas  de  fièvre.  Seule  la  courbe  du  poids  indique  un  changement  dans 
l’état  général  de  l’enfant.  Depuis  le  4 novembre  elle  cesse  d’être  ascendante 
et,  après  avoir  baissé  pendant  quelques  jours,  reste  stationnaire. 

A partir  du  10  novembre,  il  semble  que  les  troubles  digestifs  s’améliorent 
(pioiqu’on  n’ait  prescrit  aucun  traitement  et  que  l’alimentation  n’ait  été 
nullement  modifiée.  La  diarrhée  est  moins  liquide.  Les  selles  sont  un  peu 
moins  fréquentes  et  ne  sont  plus  aussi  mousseuses.  Leur  coloration  est  moins 
foncée  et  par  exposition  à l’air  elles  ne  deviennent  plus  vert-olive. 

Le  15  novembre,  la  mère  cesse  de  donner  le  sein  à Mauricette  C...  et 
continue  de  nourrir  son  enfant  comme  auparavant.  L’amélioration  constatée 
les  jours  précédents  persiste.  On  ne  compte  plus  que  2 selles  au  maximum 
dans  les  24  heures,  de  consistance  et  de  couleur  normales.  L’enfant  est  plus 
gaie.  Le  teint  devient  rosé.  La  courbe  du  poids  est  de  nouveau  ascendante, 
A cette  date,  le  poids  e^t  un  peu  au-dessus  du  poids  du  début  de  la  maladie. 
Du  15  octobre  au  15  novembre,  l’enfant  n’a  augmenté  que  de  10  grammes. 

Le  20  novembre,  la  mère  est  obligée  de  donner  un  lavement  à l’enfant 
pour  obtenir  une  selle. 

Le  27  novembre,  l’état  de  l’enfant  est  redevenu  normal.  Les  matières 
sont  molles,  de  coloration  jaune  d’or.  On  fait  un  nouvel  examen  bactério- 
logique qui  montre  que  les  selles  ont  repris  Vaspect  caractéristique  habituel 
des  selles  d'enfant  au  sein.  Les  espèces  anormales  ont  disparu. 

Depuis,  la  courbe  du  poids  n’a  cessé  de  progresser.  Les  différents  examens 
qui  ont  été  faits,  des  selles  de  cette  enfant,  ont  toujours  montré  ce  même 
aspect  normal. 

Actuellement  l’enfant,  âgée  de  16  mois,  est  très  bien  portante. 

Obs.  III  (41).  — André  S...,  né  le  7 septembre  1902,  à 9 heures  du  matin. 

A.  H.  Père  bien  portant,  bien  constitué,  n’a  jamais  été  malade.  Mère 
âgée  de  20  ans,  également  bien  portante.  Les  premiers  signes  de  la  grossesse 
ont  apparu  2 mois  après  le  mariage;  elle  a évolué  normalement.  L’accou- 
chement s’est  produit  sans  accident. 

A.  P.  L’enfant,  né  à terme,  paraît  bien  constitué;  il  pèse  3,880  grammes 
et  mesure  001,51.  On  commence  l’alimentation  dans  la  journée,  vers  4 heures 
du  soir,  c’est-à-dire  7 heures  après  la  naissance.  Les  premières  évacuations 
de  méconium  se  produisent  dans  la  soirée. 

Le  8 septembre,  la  mère  aurait  eu  une  élévation  de  température,  qualifiée 
« fièvre  de  lait  » par  la  sage-femme.  Cette  fièvre  légère  n’aurait  duré  qu’un 
ou  deux  jours.  La  mère  commença  à donner  le  sein  toutes  les  2 heures  et 
l’enfant  sembla  le  prendre  très  facilement  Le  9 septembre,  l’évacuation  du 
méconium  semble  terminée,  car  vers  la  fin  de  la  journée,  les  selles  changent 
de  couleur  et  commencent  à devenir  jaunes.  L’enfant  paraît  toujours  bien 
portant,  ne  présente  aucune  agitation  et  s’endort  régulièrement  après  chaque 
tetée.  Le  10  septembre,  les  selles  prennent  l’aspect  caractéristique  des  selles 
normales  d’enfant  au  sein  et  deviennent  nettement  jaune  d’or.  Le  Tl  sep- 
tembre, la  mère  est  nerveuse,  agitée;  malgré  les  précautions  prises  (lavages 
du  sein  après  chaque  tetée  avec  de  l’eau  boriquée),  elle  remarque  que  les 
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prises  du  sein  sont  douloureuses.  Le  médecin  constate  la  présence  de  cre- 
vasses du  mamelon  et  le  fait  recouvrir,  dans  l’intervalle  des  tetées,  de  vaseline 
boriquée.  Les  gerçures  augmentent  et  la  mère  éprouve  de  grandes  difficultés 
à donner  le  sein  pendant  dix  minutes.  Le  12,  les  douleurs  deviennent  plus 
vives,  et  se  continuent  dans  toute  la  journée  du  13.  Le  14  septembre 
P = 3,860  grammes,  l’enfant  s’alimente  mal,  car  les  tetées  deviennent  fort 
irrégulières.  On  remarque  alors  que  les  selles  sont  un  peu  plus  fréquentes, 
elles  sont  moins  jaunes  et  présentent  des  filaments  verdâtres.  Les  jours 
suivants,  ce  même  état  des  matières  fécales  persiste.  La  mère  est  de  plus  en 
plus  nerveuse  et  irritable,  redoutant  les  moments  des  tetées.  Le  médecin 
consulté  prescrit  de  donner  à l’enfant  une  potion  contenant  une  petite  quan- 
tité d’acide  lactique,  ce  qui  n’amène  aucune  modification  dans  l’aspect  et  la 
coloration  des  selles.  Elles  restent  un  peu  liquides  et  ne  dépassent  pas  le 
nombre  de  3 dans  les  24  heures.  Ce  ne  sont  nullement  des  matières  diar- 
rhéiques. Elles  n’ont  jamais  été  mousseuses.  L’aspect  général  de  l’enfant  ne 
se  modifie  pas.  Il  s’alimente  toujours  mal.  Le  21  septembre  P = 3,830  grammes, 
en  diminution  de  10  grammes  sur  la  pesée  du  14.  Pendant  toute  la  semaine 
cpii  suit,  la  mère  éprouve  toujours  les  mêmes  douleurs,  en  donnant  le  sein,  et 
la  même  gêne,  et,  l’enfant  prenant  moins  de  lait,  il  s’ensuit  que  la  sécrétion 
lactée  diminue  progressivement.  Le  28  septembre,  le  poids  baisse  et  atteint 
3,820  grammes.  Le  médecin  conseille  alors  de  suppléer  à cette  alimentation 
défectueuse  au  moyen  d’un  biberon  contenant  100  grammes  de  lait  bouilli 
et  30  grammes  d’eau  sucrée.  Il  fait  donner  à l’enfant,  toutes  les  2 heures,  nne 
cuillerée  à café  de  la  potion  suivante  : 


Élixir  parégorique 5 gouttes. 

Acide  lactique 3 graimiies. 

Sirop  de  ratanhia 50  — 

Eau  de  Heurs  d’oranger 10  — 

Eau  de  chaux 90  — 


et  pour  les  crevasses  du  sein  prescrit  la  pommade  suivante  : 


Orthoformc 

Résorcine  

Tannin 

Glycérolé  d’amidon 


0 gr.  30. 

4 grammes. 
4 — 

30  — 


A la  suite  de  ce  traitement,  la  mère  donne  plus  régulièrement  et  plus 
facilement  le  sein.  L’état  de  l’enfant  s’améliore.  Les  selles  deviennent  plus 
jaunes,  plus  épaisses.  On  n’en  compte  plus  qu’une  dans  les  24  heures.  L’enfant 
est  toujours  très  calme,  son  état  général  est  bon.  Après  chaque  biberon  il  a 
des  régurgitations.  Le  poids  augmente  : le  3 octobre  = 3,990  grammes;  le 
12  octobre  = 4,180  grammes;  le  22  octobre  = 4,423  grammes;  le  26  octobre 
= 4,438  grammes. 

, Ainsi,  nous  voyons,  d’après  ce  qui  précède,  que  le  14  septembre,  7 jours 
après  la  naissance,  le  poids  n’était  que  de  20  grammes  inférieur  au  poids 
primitif.  Il  devait  donc  récupérer  ce  poids  dans  les  délais  normaux.  L’alimen- 
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talion  étant  devenue  difficile  par  suite  des  crevasses  du  sein,  ce  fait  n’a  pu  se 
produire  que  vers  le  22e  ou  25®  jour.  Pendant  toute  la  durée  du  mois  suivant, 
la  courbe  du  poids  est  parallèle  à la  courbe  normale. 

Le  1er  novembre  les  parents  quittent  Angouléme,  où  ils  avaient  résidé 
depuis  l’accouchement,  et  reviennent  à Paris.  Au  lieu  de  donner  du  lait  ordi- 
naire, bouilli,  pour  les  biberons  complétant  ralimentation  au  sein,  on  donne 
du  lait  stérilisé  du  commerce.  Le  2 novembre,  p = 4,510  grammes.  Les  selles 
de  l’enfant  changent  légèrement  d’aspect.  Elles  «leviennent  plus  fréquentes, 
de  coloration  grise,  de  consistance  plus  ferme  et  légèrement  fétides.  Le 

3 novembre,  elles  sont  formées  d’un  liquide  jaune  verdâtre,  contiennent  des 
grumeaux  grisâtres  et  s’accompagnent  d’une  abondante  émission  de  gaz.  Le 

4 novembre,  cette  diarrhée  devient  plus  fré<piente.  Le  5 novembre  on  compte 
jusqu’à  15  selles  dans  les  24  heures.  Elles  sont  relativement  peu  abondantes. 
Elles  sont  formées  d’un  liquide  jaune  foncé  <pii,  sur  les  couches,  devient 
rapidement  vert  olive.  Elles  sont  s})umeuses  et  prennent  l’aspect  de  mousse 
de  bière.  L’enfant  tète  très  peu.  refuse  parfois  le  sein  et  le  biberon,  il  crie 
souvent,  s’éveille  constamment  la  nuit.  On  note  à ce  moment  une  éruption 
vésiculeuse  sur  tout  le  corps.  Le  6 novembre,  p.  4,300  grammes,  en  baisse  de 
210  grammes  sur  le  poids  du  2 novembre. 

Le  médecin  fait  alors  immédiatement  cesser  les  biberons,  prescrit  la  diète 
hydrique  et  envoie  les  selles  à l’Institut  Pasteur,  où  elles  sont  examinées. 

Examen  bactériologique  : au  microscope,  pullulation  très  marquée  des 
coccobacilles  et  diplocoques.  Il  est  impossible  de  voir  dans  les  préparations 
des  diplobacilles  à extrémités  effilées  ou  des  bacilles  bifiirqués.  Par  contre, 
on  note  la  présence  d’espèces  anormales;  gros  bacilles  à bouts  carrés  et  ba- 
cilles moyens  à bouts  arrondis,  longs,  parfois  fiexueux  ou  incurvés.  La 
méthode  de  Gram  montre  que  les  gros  bacilles,  bacilles  moyens,  et  les  cocci 
restent  colorés.  Les  préparations  microscopiques  montrent  une  modification 
diarrhéique  intense  et  la  pénétration  dans  le  tube  digestif  d'espèces  anor- 
males. 

Isolements  : Les  milieux  ordinaires  non  désaérés  ne  permettent  d’isoler 
que  deux  espèces  : Bact.  coli  (v.  commune)  et  Entérocoque.  Les  milieux 
privés  d’air  indiquent  l’existence  de  bactéries  anaérobies  stricts.  Gros  bacilles 
sporogènes  {Bac.  perfringens)  et  bac.  moyen  {Bac,  III  de  Rodella). 

Il  est  impossible  d’obtenir  de  colonies  du  Bac.  bi/idus. 

Le  7 novembre,  l’enfant  ne  prenant  aucune  autre  alimentation  que  de 
l’eau  bouillie,  on  fait  recueillir  le  lait  maternel  pour  le  soumettre  à l’analyse 
chimique. 

Voici  les  résultats  de  cette  analyse  faite  par  M.  Martelly. 


Lait-  recueilli. 


Extrait  sec 9.8.7 

Cendres 0.21 

Eau 91.15 

Beurre 1.82 

Lactose 6.63 

Matières  protéiques 1.19 


Lait  normal  de  même  âge  (A.  Gauthier). 

12.45 

0.80 

87.55 

4.10 

6.90 

0.85 


20 


306 


ANNALES  DE  L’INSTITUT  PASTEUR 


Ainsi  cc  lait  contient  plus  de  moitié  moins  de  beurre,  plus  de  matières 
protéiques,  plus  d’eau,  un  peu  moins  de  lactose  et  moins  de  matières  miné- 
rales qu’un  lait  provenant  d’une  femme  dont  le  nourrisson  est  bien  portant 
et  de  même  âge  que  le  petit  malade. 

Le  9 novembre,  les  troubles  digestifs  restent  les  mêmes.  La  diarrhée  n’est 
pas  modifiée. 

L’examen  bactériologique  montre  simplement  une  exagération  de  la 
modification  diarrhéique  duQ  à la  diète  hydrique. 

Le  10  novembre,  p.  i.iOO  grammes.  En  présence  de  l’insuccès  de  la 
médication  prescrite,  on  fait  donner  à l’enfant,  le  11  novembre  au  matin, 
0‘'^03  de  calomel  et  dans  la  journée  uniquement  de  l’eau  bouillie.  Le 
14  novembre,  aucun  changement  ne  s’est  produit,  les  selles  ont  le  même 
aspect  que  précédemment.  L’examen  bactériologique  ne  révèle  aucune  modi- 
fication de  la  flore  intestinale.  Le  poids  a simplement  baissé  de  70  grammes, 
p = 4,330  grammes.  Le  18  novembre,  p = 4,430  grammes,  mêmes  troubles 
digestifs,  même  état  général  et  même  aspect  bactériologique  des  matières 
fécales.  Le  22  novembre,  sans  cause  apparente,  le  poids  baisse  de  nouveau 
de  15  grammes,  p = 4,415  grammes. 

Tous  les  traitements  faits  jusqu’alors  n’ayant  produit  aucun  résultat 
appréciable,  aucune  amélioration,  on  cherche  à produire  une  antisepsie 
intestinale  plus  intense  et,  le  23  novembre,  on  fait  donner,  pendant  3 jours  de 
suite,  du  calomel  (le  premier  jour  Os'-.S,  le  second  0s'',02,  le  troisième  O^^Ol) 
et  dans  la  matinée,  après  l’ingestion  du  calomel,  on  ne  donne  que  de  l’eau' 
bouillie.  Le  26  novembre,  p = 4,398  grammes,  aucune  amélioration.  L’aspect 
microscopique  des  selles  reste  le  même. 

Le  3 décembre,  p = 4,435  grammes,  même  état  anormal  des  selles.  Le  calo- 
mel à haute  dose  ou  à doses  répétées  et  la  diète  hydrique  ne  parvenant  pas  à 
changer  l’aspect  de  la  flore,  on  fait  donner  deux  grands  lavages  de  l’intestin 
matin  et  soir  pendant  5 jours  consécutifs.  Le  6 décembre,  p = 4,500  gram- 
mes. Le  7 = 4,535  grammes.  Le  8 = 4,555  grammes.  Le  9 = 4,570  grammes.^ 
Le  10  = 4, .580  grammes.  L’examen  bactériologique  des  selles  montre  que  ce 
traitement  n’a  produit  aucun  résultat.  Les  espèces  anormales  sont  toujours 
en  grande  quantité . 

Nous  devons  cependant  faire  remarquer  que,  depuis  le  6 décembre,  le 
poids  de  l’enfant  a dépassé  le  poids  du  début  de  la  maladie  (2  novembre)  et 
qu’il  augmente  régulièrement,  le  premier  jour  de  35  grammes,  le  second  de 
20  grammes,  le  troisième  de  15  grammes  et  le  quatrième  de  10  grammes. 

Le  11  décembre,  p = 4,612,  les  selles  sont  un  peu  plus  jaunes,  glaireuses  au 
lieu  de  mousseuses  et  un  peu  moins  fréquentes.  Le  12,  p =4,650.  Le  13  = 
4,700  grammes.  Le  14  = 4,725  grammes.  Le  15  = 4,770  grammes.  On  ne  compte 
plus  alors  que  2 selles  par  jour.  L’enfant  reste  un  peu  pâle,  mais  crie 
moins  fréquemment.  Il  est  plus  éveillé  et  son  état  général  semble  meillem*. 

Il  nous  a été  malheureusement  impossible  de  poursuivre  l’examen  bacté- 
riologique des  selles  pendant  cette  période  de  déclin  de  la  maladie  et  de  voir 
à quelle  époque  exactement  avait  reparu  la  flore  normale.  Nous  ne  pouvons 
donner  que  la  courbe  de  poids  qui  redevient  normale  à partir  de  cette 
époque. 
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Le  21  décembre  = 4,880  grammes.  Le  24  = 4,910  grammes.  Le  28  = 
5,001  grammes.  Le  1er  janvier  = 5,040.  Le  8 = 5,110  grammes.  Le  11  = 
5,160  grammes.  Le  18  = 5,200  grammes.  Le  1er  février  = 5,380  grammes.  Le 
1er  mars  = 5,800  grammes.  Le  1er  avril  = 6,120  grammes.  Le  1er  mai  = 
6,575  grammes.  A l’agc  de  9 mois,  reniant  a sa  [)remière  dent. 

Obs.  IV.  (58.)  — Lncie  N...  née  à Paris  le  15  mai  1903. 

A.  IL  — Le  père  et  la  mère  sont  actnellement  bien  portants.  On  ne  trouve 
pas  de  tuberculose  ou  de  syphilis  dans  les  antécéilcnts  directs.  La  mère  a déjà 
eu  trois  enfants,  tous  très  bien  constitués  et  venus  à terme.  Après  une  gros- 
sesse normale,  elle  accoucha  le  15  mai  de  deux  jumeaux.  L’accouchement  se 
fit  régulièrement  et  ne  fut  suivi  d’aucune  complication.  Le  premier  enfant  est 
d’apparence  saine,  bien  constitué. 

A.  P.  — Le  deuxième  enfant,  Lucie  N...,  présenle  dans  la  région  lom- 
baire une  tumeur,  molle,  du  volume  d’un  œuf  de  poule  (spina  bifida)  et  un 
double  pied  bot.  Au  dire  de  la  mère  on  aurait  vu  à la  naissance  dans  la  région 
fessière  et  vulvaire  de  petites  plaques  rouges  (?).  Par  la  suite  on  n’aurait  vu 
ni  coryza,  ni  d’autres  éruptions  pouvant  faire  songer  à de  la  syphilis.  L’en- 
fant est  élevée  au  lait  de  vache.  Cette  alimentation  aurait  été  faite  très  régu- 
lièrement et  suivie  très  minutieusement,  car  on  n’a  jamais  noté  de  troubles 
digestifs,  vomissements,  gastro-entérites,  etc.  Elle  n’a  jamais  été  malade  et  la 
courbe  du  poids  est  régulière.  Les  selles  auraient  toujours  été  é{)aisses,  de  la 
consistance  et  de  la  couleur  du  mastic,  comme  les  selles  normales  des  nour- 
rissons au  lait  de  vache. 

Dans  les  premiers  jours  du  mois  de  mars  1904,  l’enfant  étant  très  bien 
portarde,  alors  âgée  de  9 mois  et  demi,  le  médecin  de  la  famille  conseille 
aux  parents  de  la  faire  opérer  et  la  recommande,  dans  ce  but,  au  docteur 
Grisel,  chef  de  clinique  du  professeur  Kermisson.  Comme  à cette  époque,  il 
n’y  avait  pas  de  lit  disi)onible  dans  le  service  de  chirurgie,  on  fait  admettre 
l’enfant  à la  crèche  de  la  clinique  du  professeur  Grancher. 

Elle  y entre  le  15  mars,  pèse  5,550  grammes.  Elle  a dans  la  journée 
2 selles  de  consistance  et  d’apparence  normale.  On  alimente  l’enfant  avec  du 
lait  stérilisé  du  commerce,  non  coupé  d’eau.  La  température  est  de  37o,2; 
rectale. 

Le  16  et  le  17,  2 selles  jaunes  consistantes.  Le  18,  p 5,570  grammes, 

2 selles  de  même  aspect.  Le21,  p — 5,  550  grammes,  3 selles  normales.  Le  22, 

3 selles.  Le  23,  p =5,400  grammes,  3 selles.  Le  24,  3 selles.  Le  25  même 
nombre  de  selles  toujours  de  même  apparence,  p = 5,430  grammes.  Le  26 
3 selles.  Le  27  id.,  p = 5,450  grammes.  Le  28,  2 selles  jaunes  consistantes’ 
Le  29,  3 selles.  Le  30  même  nombre  de  selles,  même  apparence  normale, 
p=:  5,450  grammes.  Pendant  tout  ce  temps,  la  température  prise  matin  et  soir 
oscille  entre  36o,8  et  37», 2. 

Le  1er  avril,  l’enfant  très  bien  portante  est  admise  dans  le  service  de  chi- 
rurgie, salle  Baudelocque.  A partir  de  cette  date,  notre  observation  est  mal- 
heureusement moins  précise,  puisque  nous  n’avons  pas  pu  avoir,  entre  les 
mains,  la  courbe  du  poids  et  celle  de  la  température.  Mais  le  docteur  Grisel  a 
bien  voulu  nous  communiquer  les  renseignements  suivants  : 

L’enfant  est  alimentée  avec  du  lait  stérilisé  pur,  comme  à la  crèche  de  la 
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clinique  médicale.  Quelques  jours  après  son  entrée  dans  le  service  de  clii- 
rurgie,  on  remarque  que  l’enfant  a des  selles  plus  fréquentes,  plus  liquides, 
d’une  coloration  jaune  verdâtre.  Celte  diarrhée  fait  différer  l’intervention 
projetée.  Mais  les  troubles  digestifs,  loin  de  s’améliorer,  augmentent.  L’en- 
fant a des  régurgitations,  prend  mal  le  biberon.  Les  selles  augmentent  de 
fréquence,  deviennent  de  plus  en  plus  liquides  sans  être  très  abondantes  et 
prennent,  par  exposition  à l’air,  une  coloration  vert  olive.  La  température 
s’élève  et  oscille  autour  de  38».  Le  poids  diminue  tous  les  jours.  Puis  cette 
diarrhée  devient  incessante.  L’état  général  est  très  mauvais. 

L’enfant  pâlit,  s’amaigrit  rapidement  et  finalement  prend  un  aspect 
cachectique.  Il  meurt  le  10  avril. 

La  durée  d e cette  maladie  n’aurait  pas  dépassé  une  semaine. 

Autopsie,  faite  le  11  avril. 

Estomac  : Distendu,  contient  un  liquide  de  coloration  blanchâtre  dans 
lequel  flottent  de  fins  grumeaux  de  caséine.  Réaction  franchement  acide. 

A l’examen  microscopique,  on  constate  la  présence  de  nombreuses 
formes  bacillaires,  fines,  gardant  la  coloration  de  Gram,  de  fins  diplocoques 
ayant  les  mêmes  caractères  de  coloration  et  des  coccobacilles  décolorés  par 
cette  méthode.  Les  bacilles  sont  de  beaucoup  les  plus  nombreux.  On  ense- 
mence un  tube  de  gélose  profonde  à 100»,  cinq  tubes  de  gélose  profonde 
sucrée  par  dilution,  quatre  tubes  de  gélose  ordinaire  inclinée  et  un  tube  de 
bouillon  ordinaire,  contenant  du  blanc  d’œuf,  dans  lequel  on  fait  le  vide  et 
qu'on  ferme  ensuite  à la  lampe. 

Le  31  octobre,  l'albumine  n’est  pas  attaquée.  Le  tube  ensemencé  à lOQo  ne 
donne  aucune  colonie.  On  isole  des  autres  tubes  le  Bac.  exilis  (espèce 
dominante)  le  Bac.  coli  (variété  communior  de  Durham)  et  V Entérocoque. 

Duodénum  : la  muqueuse  est  d’apparence  saine.  Le  contenu  est  formé 
d’un  liquide  jaune  sale,  verdâtre,  de  réaction  légèrement  acide.  On  n’y  voit, 
au  miscrocope,  que  peu  de  micro-organismes.  Les  bacilles  grêles  sont  encore 
en  grande  quantité.  Les  coccobacilles  et  les  diplocoques  existent  égale- 
ment. 

l.,es  ensemencements  sont  faits  de  la  même  façon.  Le  tube  ensemencé  à 
lOOo  ne  donne  aucune  colonie  et  l’albumine  du  bouilloiî  privé  d’air  n’est  pas 
attaquée. 

On  trouve  les  espèces  suivantes  : Bac.  exilis,  Bac.  acidophilus,  Bac. 
coli,  Entérocoque. 

Jejuno-iléon  : muqueuse  d’apparence  normale.  Les  follicules  clos  et  les 
plaques  de  Peyernesont  pas  tuméfiées.  Contenu  formé  d’une  matière  liquide 
jaune  foncé  avec  grumeaux  d’un  vert  noirâtre.  Réaction  légèrement  acide. 

Au  microscope  on  constate  que  les  formes  bacillaires  sont  plus  rares  que 
dans  les  parties  examinées  plus  haut.  Par  contre,  les  coccobacilles  et  les 
diplocoques  ont  nettement  proliféré.  En  plus  de  ces  formes  bactériennes,  on 
peut  encore  voir  des  diplobacilles  à extrémités  effilées  dont  quelques-uns 
sont  bifurqués,  quelques  bacilles  grêles  filiformes  et  quelques  très  rares  gros 
bacilles.  Toutes  ces  bactéries,  sauf  les  coccobacilles,  gardent  la  coloration  par 
la  méthode  de  Gram. 

I.es  isolements  nous  ont  permis  de  noter  la  présence  des  espèces  citées 
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plus  haut  : Hac.  eæilis.  Bac.  coli  (v.  coininunior)  Bac.  acidophilus, 
Entérococpie^  puis  d’autres  bactéries  ; Bac.  bifidas.  Nous  n’avons  pas  pu 
obtenir  en  culture  pure  le  gros  bacille. 

Cæcum  : imapieuse  légèrement  congestionnée.  Matière  de  consistance 
pâteuse  de  coloration  jaune  terne.  Réaction  neidre  ou  légèrement  alcaline. 
A l’examen  microscopique  on  note  par  ordre  de  fréquence,  des  diplocoques 
des  coccobacilles  (/?r/6*.  colï).,  des  bacillesmoyens  {acldophilua) 
des  bacilles  grêles  {Bac.  exilis),  des  diplobacilles  {Bac.  bifidm)  et  enfin 
quelques  gros  bacilles  colorés  par  la  méthode  de  (iram  {Bac,  perfringeas). 

Rectum  : miupieuse  légèrement  congestionnée.  Contenu  li([uide,  de  colo- 
ration jaune  verdâtre.  Réaction  faiblement  alcaline.  A l’examen  microscopi- 
que, on  constate  qu’aucune  espèce  n’est  absolument  prédominante.  Les 
diploco<pies  et  les  coccobacilles  sont  encore  très  nombreux.  Mais  à côté  d’eux 
on  peut  voir  des  bacilles  bifurqués,  des  bacilles  moyens,  des  bacilles  grêles 
parfois  en  streptobacilles,  des  gros  bacilles.  Toutes  ces  bactéries,  sauf  les 
coccobacilles,  prennent  la  coloration  par  la  méthode  de  Cram.  Les  milieux, 
ensemencés  à lOO'i,  nous  ont  donné  des  colonies  lenticulaires  gazogènes.  Le 
bouillon  au  blanc  d’œuf  privé  d’air  a montré,  au  bout  d’un  mois  d’étuve,  une 
attacjue  de  l’albumine  avec  production  de  pigments  noirs  et  transformation 
de  la  matière  protéique  restante  en  une  masse  vitreuse  et  transparente. 

Nous  avons  pu  isoler  : Bac.  coli.  Entérocoque,  Bac.  exilis.  Bac.  Acido- 
p/tilus.  Bac.  bifidus.  Bac.  per frin gens.  Bac  III  de  Rodella  (?)  coccobacillus 
perfætens. 

En  résumé,  ce  n’est  (jue  dans  le  jejuno-iléon  que  nous  avons  pu  noter  la 
présence  d’une  espèce  anormale  et  dans  le  rectum  celle  des  deux  autres 
bactéries  surajoutées.  La  modification,  diarrhéiipie  n’a  commencé  à se 
produire  que  vers  la  fin  ou  le  milieu  de  l’intestin  grêle. 

Obs.  V.  (42).  — Pierre  B.  . D...  né  à Paris  le  20  mars  1903. 

A.  H.  — Le  père,  âgé  de  37  ans,  artiste  peintre,  est  robuste,  très 
bien  portant  et  n’a  jamais  été  malade.  La  mère  âgée  de  27  ans,  est 
également  très  bien  portante.  Elle  se  marie  en  mai  1902.  Deux  ou  trois  mois 
après,  elle  présente  les  premiers  signes  de  la  grossesse,  qui  évolue  sans  le 
moindre  accident.  L’accouchement  se  fait  normalement  et  n’est  suivi  d’aucune 
complication. 

A.  P.  — L’enfant,  né  à terme,  [larait  bien  constitué.  Ili)èse  3,300 grammes. 
Il  présente  pourtant  une  teinte  de  la  peau  légèrement  subictérique.  Dans  les 
premières  24  heures,  on  ne  donne  à l’enfant  qu’une  cuillerée  à café  d’eau 
stérilisée. 

Le  22  mars,  p=  3,190  grammes.  La  mère  essaie  de  donner  le  sein.  Le 
23  mars,  nouvel  essai  répété  toutes  les  deux  heures.  A chacune  de  ces  tetées 
on  constate  (pie  l’enfant  prend  mal  le  sein  et  qu’il  n’ingère  que  quelques 
gouttes  de  colostrum.  L’évacuation  du  méconium  est  abondante  ; il  est  formé 
d’une  masse  épaisse  de  coloration  vert  noirâtre,  mais  très  peu  visqueuse. 
L’examen  microscopique  de  ces  matières  indique  la  présence  de  rares 
cocci,  (\cgros  bacilles  à extrémités  carrées  très  nombreux,  de  bacilles  grêles 
en  chaînettes.  Tous  ces  micro-organismes  restent  colorés  par  la  méthode  de 
Gram.  On  note  encore  de  nombreuses  cellules  épithéliales.  C’est,  en  un  mot? 
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l’aspoct  ordinaire  d’iiiie  selle  méconiale  de  3 jours  {période  d'infection 
croissante).  La  seule  particularité  à signaler  est  l’absence  presque  complète 
des  longs  filaments  de  mucus,  si  abondants  d’habitude  à cette  période. 

Le  24  mars,  p = 2.930  grammes.  L’enfant  crie,  s’alimente  toujours  mal- 
On  examine  de  nouveau  les  selles  qui  présentent  le  même  aspect  que  la  veille. 
L’enfant  est  alors  âgé  de  4 jours  et,  d’ordinaire,  à cette  époque,  la  flore 
intestinale  commence  à prendre  le  type  clasique  de  la  flore  des  enfants  au 
sein  qu’elle  garde  jusqu’au  sevrage:  c’est  la  phrase  de  transformation  de  la 
flore.  En  outre,  la  baisse  de  poids  s’arrête,  elle  ne  dépasse  guère  le  2e  ou  e 
3e  jour  et  oscille  entre  130  et  330  grammes.  Or  nous  voyons,  dans  cette  obser- 
vation, qu'elle  va  se  prolonger  jusqu’au  3e  jour  (le  23  mars  p = 2,923  gram- 
mes), qu’elle  atteint  330  grammes  et  qu’il  ne  se  produit  pas  dans  l’aspect 
microscopique  des  selles  cette  transformation  habituelle. 

I^e  26  mars,  p = 2,930  grammes.  Les  matières  fécales  sont  liquides, 
verdâtres.  Au  microscope  on  constate  la  prolifération  des  formes  rondes  et 
une  diminution  dans  le  nombre  des  gros  bacilles  qui  sont  presque  tous 
sporulés.  L’appétit  de  l’enfant  semble  meilleur. 

I^e  27  mars,  p=  3,000  grammes,  le  28=3,060  grammes,  le  29  =3,080  gram- 
mes. Malgré  cette  augmentation  de  poids,  l’état  général  de  l’enfant  est  loin 
d’être  satisfaisant.  11  est  agité,  crie  presque  continuellement.  Il  se  déchire 
la  figure  avec  ses  ongles,  au  j)oint  qu’on  est  obligé  de  lui  attacher  les  mains.  La 
teinte  subictérique  de  la  i)eau  est  plus  intense.  Les  conjonctives  sont  teintées 
de  jaune.  J/appétit  de  l’enfant  se  modifie.  Il  refuse  le  sein.  J.,a  sage-femme 
essaie  de  lui  faire  prendre  de  l’eau  bouillie,  mais  sans  succès.  Cette  diète 
volontaire  dure  18  heures.  Les  selles  deviennent  plus  fréquentes  ; on  en 
compte  de  4 à 6 dans  la  journée.  Elles  sont  plus  liquides,  peu  abondantes, 
d’une  coloration  j amie  foncée,  accompagnée  d’une  émission  de  gaz  inaccou- 
tumée ce  qui  les  rend  mousseuses  et  leur  donne  l’aspect  de  la  mousse  de 
bière.  Dans  l’intervalle  des  selles,  presque  à cha(pie  fois  qu’on  change 
l’enfant,  on  trouve,  dans  ses  langes,  une  tache  vert  olive  de  grandeur 
variable,  au  milieu  de  laquelle  on  peut  voir  quelques  parcelles  de  matières 
solides  jaune  verdâtre.  11  semble  «pie  l’émission  de  ce  liquide  est  accom- 
pagnée de  coliques,  car,  à chaque  fois,  les  cris  de  l’enfant  redoublent  d’inten- 
sité. Les  urines  sont  peu  abondantes  et  forment  sur  l'es  langes  des  taches 
jaune  foncée. 

Examen  des  selles  : prolifération  très  nette  des  cocci  (modification 
diarréïque  habituelle)  dans  les  parties  liquides.  Dans  les  grumeaux  on  trouve 
des  (p'os  bacilles  à bouts  carrés,  des  bacilles  grêles  et  des  coccobacilles  en 
navette.  Seule,  cette  dernière  espèce  ne  se  colore  pas  par  la  méthode  de 
Gram.  On  ensemence  avec  une  parcelle  de  ces  matières  un  tube  de  bouillon 
ordinaire  contenant  du  blanc  d’œuf,  qu’on  ferme  à la  lampe  après  y avoir 
fait  le  vide,  trois  tubes  de  gélose  ordinaire  inclinés  et  six  tubes  de  gélose 
profonde  sucrée.  I^e  blanc  d’œuf  est  entièrement  (tigéré  le  27  avril. 

On  isole  un  gros  bacille  immobile,  sporogène,  très  pathogène  pour  le 
cobaye  Bac.  perfringens,  un  bacille  grêle  sporogène  immobile,  non  patho- 
gène, ayant  tous  les  caractères  morphologiques  et  chimiques  du  Bac  III  de 
Rodella,  un  coccobacille  naviculaire  immobile,  non  pathogène,  ayant  les 
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'caractères  du  coccobacillus perfætens  (variété  no  1)  et  le  SfapJiylo  ccocusalbus. 

Le  30  mars,  p = 3,0G0  grammes.  L’enfant  est  de  plus  en  plus  affaibli.  La 
teinte  de  la  peau  devient  jaune  safran.  On  voit  apparaître,  sur  tout  le  corps 
et  en  particulier  sur  la  face,  une  éruption  formée  de  fines  vésicules  blan- 
châtres reposant  sur  une  base  érythémateuse.  La  voix  est  faible,  enrouée.  Il 
n’y  a pas  de  fièvre.  Les  selles  ont  le  même  aspect  (pie  la  veille  et  l’examen 
bactériologique  donne  les  mêmes  résultats. 

Le  31  mars,  p = 3,040  grammes.  Le  i)oids  baisse  encore.  L’appétit  de  l’en- 
fant est  toujours  insignifiant.  On  essaie  de  lui  faire  prendre  quelques  gouttes 
de  lait,  en  pressant  le  sein  au-dessus  de  sa  bouche.  Cet  état  de  dépression, 
ces  troubles  digestifs  persistent  avec  la  même  intensité  les  jours  suivants. 
Le  2 avril  le  cordon  se  détache. 

Le  3 avril,  p = 3,060  grammes.  11  semble  que  l’enfant  prenne  un  peu 
.mieux  le  sein. 

Pendant  les  10  minutes  que  dure  sa  tetée,  il  reste  G à 8 minutes  sans 
faire  de  mouvements  de  succion.  La  mère  est  obligée  de  le  secouer  légère- 
ment pour  l’empêcher  de  s’endormir.  Les  selles  sont  aussi  li(piides,  aussi 
fréquentes,  aussi  mousseuses  et  leur  aspect  microscopirpie  reste  le  niême. 

Le  i avril,  p = 3,073  grammes.  L’appétit  de  l’enfant  semble  un  peu  meil- 
leur. L’examen  bactériologique  des  selles  ne  révèle  aucune  modification  de 
la  flore. 

Le  3 avril,  p = 3,080  grammes;  le  (>=  3,100  grammes  ; le  7 = 3,123  gram- 
mes; le  8 = 3,200  grammes;  le  10  = 3,223  grammes;  le  II  =3.240  grammes; 
le  12  = 3,230  grammes  ; le  13  = 3,2G0  grammes.  Pendant  ces  7 derniers 
jours,  nous  voyons  la  courbe  du  poids  devenir  ascendante  mais  d’une  façon 
irrégulière  : tantôt  l’enfant  gagne  30,  73  grammes,  tantôt  3 ou  10  grammes. 
L’état  général  est  cependant  un  peu  meilleur.  L’enfant  crie  moins  souvent, 
est  moins  affaibli.  L’appétit  est  aussi  un  peu  plus  régulier.  Mais  les  selles 
sont  aussi  frérpientes,  toujours  mousseuses.  Les  examens  bactériologiques, 
faits  presque  tous  les  jours,  monlrent  cpie  les  espèces  anormales  sont  aussi 
nombreuses. 

A partir  de  cette  date,  l’amélioration  constatée  dans  ces  derniers  jours 
est  de  plus  en  plus  nette.  Il  semble  (pie  la  maladie  entre  dans  sa  phase  de 
déclin.  Le  poids,  toujours  en  dessous  du  poids  de  naissance,  semble  progres- 
ser d’une  façon  idus  régulière. 

Le  14  avril  = 3,280  grammes;  le  13  = 3,290  grammes  ; le  17  = 3,330  gram- 
mes;  le  18  = 3,360  grammes;  le  20  = 3,300  grammes. 

C’est  donc  un  mois  après  la  naissance  (pie  nous  voyons  l’enfant  récupérer 
son  poids  initial.  Le  23  avril,  p = 3,G30  grammes;  le  26  = 3,723  grammes; 
le  28  = 3,830  grammes. 

L’état  général  est  nettement  meilleur.  L’enfant  ne  crie  presque  plus  et 
ne  s’éveille  qu’une  ou  deux  fois  la  nuit.  La  teinte  de  la  peau  est  normale. 
L’éruption  a complètement  disparu.  De  temps  à autre  les  conjonctives  de 
l’enfant  sont  encore  jaunes  comme  s’il  se  produisait  de  légères  rechutes.  A 
chacune  (le  ces  poussées  d’ictère  correspondent  des  selles  plus  fréquentes  et 
plus  liquides.  L’enfant  j)rend  maintenant  beaucoup  mieux  le  sein  et  ne  s’en- 
dort plus  au  milieu  des  tetées. 
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Les  selles,  qui  jusque-là  avaient  toujours  été  liquides,  mousseuses  et  qui 
verdissaient  rapidement  au  contact  de  l’air,  changent  peu  à peu  d’aspect. 
Elles  deviennent  plus  consistantes  et  moins  mousseuses.  Les  examens 
indiquent  une  diminution  notable  dans  le  nombre  des  coccobacilles  et  des 
bacilles  grêles.  Les  gros  bacilles,  également  moins  nombreux,  donnent  des 
spores. 

Le  29  avril,  les  matières  fécales  sont  consistantes,  moins  nombreuses 
(2  dans  la  journée)  et  prennent  une  coloration  jaune  d’or.  Au  microscope 
on  remarque  qu’il  s’est  produit  une  transformation  dans  l’aspect  de  la  flore 
Les  gros  bacilles  ont  disparu  ainsi,  que  les  coccobacilles  naviculaires.  Il 
existe  encore  quelques  rares  bacilles  grêles.  Mais  une  autre  espèce  a péné- 
tré dans  le  tube  digestif  et  commence  à se  développer  c’est  un  diplobacille  à 
extrémités  effilées,  gardant  la  coloration  par  la  méthode  de  Gram.  Les  isole- 
ments nous  montrent  que  cette  espèce  est  un  anaérobie  strict  bac.  Bifîdiis . 
A côté  de  lui  on  peut  isoler  quebjues  rares  échantillons  de  Bact.  coli 
(v.  commune)  et  Entérocoque. 

Le  fer  mai,  le  Bac.  bifidus  est  devenu  prépondérant  et  semble  former  à 
lui  seul  la  flore  intestinale. 

A partir  de  cette  époque  on  ne  remarque  plus  chez  l’enfant  aucun  trouble 
digestif.  Les  selles  sont  absolument  normales.  Le  poids  remonte  rapidement, 
régulièrement. 

Le  30  avril,  p = 3,900  grammes;  le  Ier  mai  = 4,000  grammes;  le 
2 = 4,030  grammes;  le  3 = 4,030  grammes;  le  4 = 4,073  grammes;  le 
5 = 4,100  grammes;  le  0 = 4,130  grammes;  le  8 = 4,210  grammes;  le 
11  =4,315  grammes;  le  18  = 4,430  grammes;  le  21  = 4,560  grammes; 
le  23  = 4,623  grammes  ; le  28  = 4,723  grammes.  Le  1er  juin  = 4,825  grammes  ; 
le  4 = 4,880  grammes,  etc...  le  20  juin  = 5,000  grammes. 

Les  selles  ont  conservé  leur  aspect  normal. 

Obs.  \T.  (60).  — Jean  C...,  né  à Paris  le  11  août  1904,  à une  heure  du 
matin. 

A.  H.  — Le  père,  âgé  de  33  ans.  flocteur  en  médecine,  est  bien  portant. 
La  mère,  âgée  de  23  ans,  est  également  en  bonne  santé.  Elle  se  marie  au 
mois  de  décembre  1903  et,  deux  à trois  mois  après,  présente  les  premiers 
signes  de  la  grossesse.  11  ne  se  produit  aucun  accident  pendant  sa  durée  et 
Taccouchèment,  normal,  n’est  suivi  d’aucune  complication. 

A.  P.  — L’enfant,  né  à terme,  paraît  bien  constitué.  Il  pèse  3,980  grammes. 

Dans  la  journée  du  Tl  août,  vers  8 heures  du  matin,  l’expulsion  du 
méconium  commence  à se  produire.  On  constate  que  ces  selles  sont  particu- 
lièrement abondantes.  Pendant  les  16  premières  heures  on  ne  donne  ni  lait, 
ni  eau  bouillie.  Vers  4 heures  du  soir,  la  mère  donne  le  sein  pour  la  première 
fois.  Les  tetées  sont  ensuite  données  d’une  façon  méthodique,  toutes  les  deux 
heures  et  demie  le  jour,  une  fois  la  nuit  et  pendant  10  minutes. 

Dès  le  12  ou  13  août,  on  constate  que  l’enfant  s’alimente  mal.  Il  prend 
difficilement  le  sein  et  s’endort  au  bout  de  quelques  minutes.  On  est  obligé 
de  le  secouer  et  de  lui  frotter  les  joues,  avec  le  doigt,  pour  le  réveiller.  La 
mère  semble  avoir  beaucoup  de  lait,  car  l’écoulement  en  est  si  abondant 
qu’on  est  obligé  de  recouvrir  le  sein  d’ouate  hydrophile, 
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Le  18  août,  on  pèse  pour  la  seconde  fois  l’enfant.  p = 3,723  grammes.  On 
pèse  toutes  les  tetées.  Le  19,  la  quantité  de  lait  ingéré  est  de  183  grammes; 
le  20,  de  200  grammes  ; le  21,  de  233  grammes;  ce  jour-là  le  poids  de  l’enfant 
est  de  3,770  grammes,  en  baisse  de  210  grammes  sur  le  poids  de  naissance. 
Le  22  août,  le  poids  total  des  tetées  est  de  233  grammes;  le  23,  de  230  gram- 
mes; le  24,  de  293  grammes;  le  23,  de  270  grammes.  Le  nourrisson  pèse 
3,800  grammes.  Le  26,  l’ensemble  des  tétées  donne  270  grammes;  le  27, 
333  grammes;  le  28,  393 grammes,  [)  = 3,840  grammes.  Dans  ces  dix  derniers 
jours,  l’augmentation  du  poids  de  l’enfant  est  en  moyenne  de  10  à 11  grammes 
par  jour.  Le  28  août,  coïncidant  avec  une  poussée  de  lymphangite  du  sein 
chez  la  mère,  on  voit  apparaître  des  troubles  digestifs  chez  le  nourrisson. 
Après  chaque  tetée,  dès  qu’il  est  remis  dans  son  berceau,  l’enfant  s’agite,  a 
des  alternatives  de  rougeur  et  de  pâleur,  ses  pupilles  se  dilatent,  puis  finale- 
ment a des  éructations  et  des  régurgitations.  11  rend  ainsi  tantôt  une  ou  deux 
gorgées  de  lait,  tantôt  tout  ce  qu’il  a pris,  11  peut  aussi  se  produire  de  véri- 
tables vomissements  de  lait  caillé,  une  demi-heure,  deux  heures  même  après 
la  tetée.  Les  selles  sont  au  nombre  de  3 à 4 dans  la  journée;  leur  coloration 
est  jaune  verdâtre.  Par  exposition  à l’air,  elles  deviennent  vert  olive.  Dans 
l’intervalle,  (piand  on  change  l’enfant,  on  trouve,  dans  les  langes,  des  taches 
vertes  de  la  dimension  d’une  pièce  de  cin(|  francs  ou  de  deux  francs. 

Le  29  août,  l’enfant  prend  dans  la  journée  333  grammes  de  lait;  le  30, 
330  grammes;  leJ3I,  293  grammes;  le  1er  septembre,  343  grammes;  il  pèse 
alors  3,840  grammes.  Depuis  trois  jours  le  poids  est  stationnaire.  Les  vomis- 
sements sont  de  plus  en  plus  fréquents,  les  selles  plus  liquides  et  muqueuses. 
On  en  compte  de  3 à 6 dans  la  journée.  On  voit  alors  apparaître,  sur  le  visage 
de  Tentant,  une  éruption  de  fines  vésicules  blanchAtres,  du  volume  d’un  grain 
de  mil,  qui,  localisées  d’abord  au  front,  envahissent  ensuite  toute  la  face. 
L’appétit  est  toujours  mauvais.  L’enfant  ingère,  le  2 septembre,  293  grammes 
de  lait  ; le  3,  400  grammes  ; le  4,  383  grammes.  Il  pèse  3,833  grammes. 

Le  3 septembre,  le  poids  des  tetées  atteint  433  grammes  ; le  7,  il  n'est 
que  de  330  grammes.  Le  8,  l’enfant  pèse  3,890  grammes.  La  mère  présente 
à ce  moment  au  sein  gauche  une  poussée  de  lymphangite  semblable  à celle 
du  28  août,  localisée  alors  au  sein  droit.  On  décide  de  mettre  l’enfant  à la 
diète  hydrique  pendant  toute  la  journée  du  8.  Les  9,  10,  Il  septembre,  on 
constate  que  ce  traitement  n’a  donné  aucun  résultat.  Les  troubles  digestifs 
restent  les  mêmes.  Les  quantités  de  lait  ingérées  sont  440,  460,  380  grammes. 
Le  Ll,  le  poids  n’a  pas  dépassé  celui  du  8 septembre,  il  est  encore  de 
3,890  grammes. 

Le  médecin  traitant  estime  que  la  sécrétion  lactée  de  la  mère  est  insuffi- 
sante, il  cherche  à la  compléter  en  donnant  deux  biberons  de  lait  stérilisé  du 
commerce,  ce  qui  fait  que  le  12  septembre  l’enfant  prend  493  grammes  ; 
le  13,  490  grammes  ; le  14,  293  grammes  seulement.  Il  pèse  à cette  date 
3,943  grammes.  Malgré  cette  augmentation  de  poids,  Tétat  général  n’est  pas 
meilleur.  Les  troubles  digestifs  augmentent.  Les  vomissements  sont  incessants 
et  dégagent  une  odeur  de  lait  sûri.  Après  les  tetées,  la  gêne  et  l’agitation  qui 
précèdent  ces  vomissements  sont  plus  grandes.  Les  selles  prennent  une  teinte 
jaune  foncé,  verdissant  rapidement  sur  les  couches,  elles  sont  accompagnées 
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d’une  émission  abondante  de  gaz  qui  les  rend  spumeuses  et  leur  donne  l’aspect 
de  la  mousse  de  bière.  L’enfant  crie  fréquemment  et  se  déchire  la  figure 
avec  ses  ongles,  au  point  qu’on  est  forcé  de  lui  envelopper  les  mains. 

Examen  bactériologique  des  selles.  — Réaction  légèrement  acide,  odeur 
de  lait  siiri.  Au  microscope  : gros  bacilles  rigides  à extrémités  carrées,  gros 
bacilles  fusiformes  ou  à extrémités  arrondies  possédant  des  spores  à leur 
partie  médiane,  bacilles  fins  à extrémités  carrées.  Ces  3 espèces  restent 
colorées  par  la  méthode  de  Gram.  On  voit  également  de  très  petits  cocci 
disposés  en  amas  et  des  coccobacilles  à espace  médian  clair,  tous  deux  déco- 
lorés par  cette  méthode  et  des  diplocoques,  des  tétrades  gardant  cette  der- 
nière coloration.  Dans  les  préparations,  les  formes  dominantes  sont  incon- 
testable ment  les  coccobacilles  et  les  diplocoqnes,  fait  constant  dans  les 
diarrhées  {modification  diarrhéique  habituelle). 

On  ensemence  avec  une  parcelle  de  ces  matières,  un  tube  de  gélose  sucrée 
profonde  à lOQo,  six  tubes  de  gélose  sucrée  profonde  d’après  la  méthode  de 
Veillon,  4 tubes  de  gélose  ordinaire  inclinée,  puis  2 tubes  de  bouillon  ordi- 
naire conte  nant  des  cubes  de  blanc  d’œuf  et  fermés  à la  lampe  après  y avoir 
fait  le  vide  à la  trompe. 

On  consta  te  que  dans  ces  deux  derniers  tubes,  l’albumine  a disparu,  après 
un  mois  d’étuve  à 37o. 

On  isole,  des  autres  milieux,  six  espèces  différentes  : Bac.  jierfringens, 
Bac.  sacchar  obutijricus  de  Klecki  (variété  acétique).  Bac.  ///  de  Rodella, 
^taphijlococcus  parvulus  de  Teillon  et  Zuber,  espèces  anaérobies  strictes, 
puis  le  staphglococcus  albus  et  le  Bac.  coli  (v.  communior),  espèces  ana- 
érobies facultatives. 

A la  suite  de  l’examen  microscopique,  révélant  la  présence  dans  les  selles 
de  bactéries  anormales^  on  fait  les  prescriptions  suivantes  : Suppression  du 
biberon,  régularisation  des  tetées  toutes  les  heures  et  demie  et  prise  tous  les 
matins  d’un  verre  à liqueur  d’une  culture purede  bacillus  acidiparalactici. 
J..a  mère  est  mise  au  régime  exclusivement  végétarien  et  prend  aux  repas  de 
l’eau  lactosée  à 50  p.  1,000. 

Le  15  septembre  vers  8 heures  du  matin,  une  selle  verte  avec  grumeaux 
de  caséine.  Vers  6 heures  du  soir,  une  selle  jaune  foncée  et  mousseuse.  Vers 
8 heures  du  soir,  une  selle  moins  mousseuse. 

Le  16  septembre,  l’enfant  prend  405  grammes  de  lait  en  8 tetées.  Une 
selle  abondante,  mousseuse  le  matin.  Dans  la  journée  on  compte  6 taches 
vert  olive  dans  les  langes.  Il  ne  s’est  produit  que  2 à 3 régurgitations. 

Le  17  septembre,  poids  des  tetées,  395 grammes,  même  nombre  de  selles. 
Après  chacune  des  prises  de  sein,  il  y a des  régurgitations. 

Le  18  septembre,  p =13,995  grammes,  même  nombre  et  même  aspect  des 
selles. 

Le  20  septembre,  on  ne  compte  que  3 selles  qui  sont  moins  liquides  et  moins 
mousseuses.  L’enfant  est  toujours  abattu.  La  langue  est  toujours  blanchâtre. 

Examen  des  selles.  Réaction  plus  acide.  Les  fins  cocci  sont  un  peu  moins 
nombreux,  les  gros  bacilles  également. 

Le  21  septembre,  poids  des  tetées,  470  grammes,  4 selles  jaunes  non  mous- 
seuses, peu  abondantes. 
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Le  22,  lait  ingéré,  403  grammes,  p = 4,013  grammes,  tj  selles  liquides 
jaunes  non  mousseuses.  Les  vomissements  et  les  régurgitations  sont  encore 
fréquents.  L’enfant  est  toujours  abattu. 

Examen  des  selles,  même  aspect  microscopique  que  précédemment. 

Le  23  septembre,  lait  ingéré,  463  grammes,  4 selles  alternativement 
• mousseuses  et  glaireuses.  L’enfant  est  moins  abattu,  moins  agité  aitrès  les 
telées,  ne  vomit  presque  plus.  L’éruption  de  la  face  disparaît.  La  langue  est 
moins  blanche. 

Le  24  septembre,  lait  ingéré,  480  grammes,  2 selles  jaunes  non  mous- 
seuses. Examen  des  selles.  Réaction  plus  acide  que  le  20  septembre.  La 
modification  diarrhéique  persiste.  Les  gros  bacilles  sont  disséminés  dans  les 
l)réparations. 

Le  25  septembre,  lait  ingéré,  423  grammes.  Poids  de  l’enfant  = 4,020 
•grammes.  Trois  selles  glaireuses.  La  première  devient  légèrement  verdâtre 
par  exposition  à l’air. 

Le  26  septembre,  poids  des  tetées,  460  grammes.  3 selles  glaireuses. 

Le  27  se[)tembrc,  poids  des  tétées,  473  grammes.  2 selles  glaireuses  et 
jaunes.  La  dernière  était  au  début  un  peu  mousseuse. 

Le  28  septembre,  poids  des  tetées,  310  grammes.  Deux  selles.  Examen 
microscopique.  Les  fins  cocci  décolorés  par  la  méthode  de  Gram  et  les  gros 
.bacilles  fusiformes  semblent  avoir  com[)lètoment  disparu.  11  existe  encore 
.des  formes  bacillaires  à extrémités  carrées,  mais  en  petit  nombre. 

Le  29  septembre,  poids  des  tetées,  310  grammes.  l‘oids  de  l’enfant  = 
4,060  grammes.  Trois  selles  muqueuses  jaunes.  La  langue  est  moins  blanche. 

Le  30  septembre,  j)oids  des  tetées,  490  grammes,  3 selles  de  même  aspect. 
La  langue  est  devenue  normale. 

Le  1er  octobre,  lait  ingéré.  323  grammes,  (j'iîître  selles  muqueuses  jaunes. 
Dans  l’intervalle  deux  petites  tacbcs  jaune  verdâtre  dans  les  couches.  Un 
seul  vomissement  dans  la  journée. 

Le  2 octobre, lait  ingéré,  333  grammes.  Poids  de  l’enfant  = 4,060  grammes. 
Une  selle  jaune. 

Le  4 octobre,  lait  ingéré.  470  grammes,  3 selles  liquides  et  mousseuses. 

Le  3 octobre,  lait  ingéré,  493  grammes,  2 selles  liquides  et  mousseuses. 

Le  6 octobre,  lait  ingéré, 323 grammes,  3scllesmuquciises,  p:=  4,090  gram- 
mes. 

Le  7 octobre,  lait  ingéré,  330  grammes,  2 selles  muqueuses.  Examen  des 
selles,  les  gros  bacilles  sont  très  rares.  Il  n’existe  plus  d’autres  espèces  anor- 
males. 

Le  8 octobre,  lait  ingéré,  483  grammes,  1 selle.  Le  9 octobre,  lait 
ingéré,  310  grammes  1 selle. 

Le  10  octobre,  lait  ingéré,  370  grammes,  pas  de  selles.  Le  11  octolne,  lait 
ingéré,  433  grammes,  1 selle  obtenue  à l’aide  d’un  suppositoire  glycériné. 
Examen  bactériologique.  Aspect  microscopique  d’une  selle  normale  d'un 
enfant  au  sein.  La  flore  intestinale  ne  semble  plus  formée  que  par  une  seule 
espèce,  que  les  isolements  indiquent  être  le  Bac.  bifidus.  On  fait  alors  cesser 
tout  traitement. 

Depuis  cette  époque,  l'enfant  semble  bien  se  porter.  On  ne  note  plus 
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aucun  trouble  digestif.  Les  selles  prennent  alors  la  coloration  jaune  d’or  et 
la  consistance  des  selles  normales.  L’appétit  devient  régulier.  Les  quantités 
de  lait  ingéré  augmentent  progressivement.  La  courbe  de  poids  continue  à 
être  ascendante.  Le  13  octobre  = i,095  grammes  ; le  16=  4,145  grammes,  le 
Tl  = 4,205  grammes,  le  30  4,230  grammes.  Nous  devons  enfin  ajouter  que 
dans  le  courant  de  novembre,  il  est  rare  que  l’enfant  ait  eu  des  selles  spon- 
tanées, elles  n’ont  pu  se  produire  qu’au  moven  de  suppositoires  glycérinés. 

Nous  avons  fait  depuis  de  fréquents  examens  bactériologiques,  ils  nous  ont 
toujours  montré  que  la  flore  avait  gardé,  depuis  le  11  octobre,  le  même  aspect 
caractéristique. 

Actuellement (22  février),  l’enfant,  âgé  de  6 mois  et  11  jours,  est  bien  por- 
tant, mais  il  a toujours  conservé  cette  susceptibilité  gastrique  (cause  prédis- 
posante ou  conséquence  de  la  maladie)  que  nous  avons  observée  depuis  sa 
naissance.  Au  commencement  du  mois  de  février,  la  mère  paraissant  fati- 
guée par  l’allaitement,  nous  avons  conseillé  de  donner  un  peu  de  lait  bouilli 
coupé  d’eau  sucrée.  Par  suite  d’une  erreur,  ce  lait  a été  donné  en  un  seul 
biberon  à la  dose  de  100  grammes  et  en  remplacement  d’une  tetée.  Il  s’est 
aussitôt  produit  des  vomissements,  de  l’intolérance  gastrique,  une  inappé- 
tence absolue,  avec  une  légère  poussée  de  fièvre:  38».  Le  lendemain, les  selles 
étaient  décolorées,  les  conjonctives  étaient  teintées  de  jaune  et  les  urines 
contenaient  des  matières  colorantes  biliaires.  Les  selles  ont  été  examinées. 
Leur  réaction  était  acide,  elles  contenaient  60  p.  100  de  matières  grasses. 
Mais  il  ne  s’était  produit  aucune  infection  intestinale,  l’aspect  de  la  flore  étant 
resté  normal,  sans  présenter  la  moindre  réaction  diarrhéique.  Quelques  jours 
après,  d’autres  essais  ont  été  tentés  avec  du  lait  bouilli  coupé  du  3/4  ou  de  la 
moitié  d’eau  lactosée,  avec  du  lait  maternisé  avec  du  lait  de  Backaus  et  ont 
toujours  été  suivis  de  vomissements.  Nous  avons  été  dans  l’obligation  d’avoir 
recours  à une  nourrice  mercenaire  et,  depuis,  il  ne  s’est  produit  aucun  acci- 
dent. 

Nous  (levons,  avant  de  terminer  ce  mémoire,  adresser  nos 
remerciements  aux  personnes  qui  ont  facilité  nos  recherches  et 
nous  ont  aidé  à recueillir  nos  observations.  Nous  remercions 
donc  en  premier  lieu  le  professeur  Metchnikoff,  à qui  nous 
sommes  redevables  de  nos  deux  premiers  cas,  puis  le  docteur 
Caboche,  le  docteur  Grisel  et  enfin  le  docteur  Fosse,  qui  depuis 
deux  ans  applique  à Corbeil  le  traitement  des  infections  intesti- 
nales à protéolytiques  ({ue  nous  avons  décrit  plus  haut. 


COHTROLE  DE  LA  VALEUR  DES  VACCINS  JEHNERIENS 

Par  la  numération  des  éléments  virulents. 

Pau  M.  C.  Gl'EKIN 

Chef  de  laboratoire  à l'Institut  Ihasteur  de  Lille. 


Dans  un  pnkaulont  travail  (Pi-ophylaxie  de  la  variole  dans  les 
pays  chauds,  Académie  de  médecine,  Commission  de  vaccine 
1903),  nous  avons  montré  : 

1*^  Que  la  valeur  d’un  vaccin  dépend  uni(|uement  du  nombre 
des  éléments  virulents  qu'il  contient; 

2®  Que  le  lapin  est  un  animal  de  choix  non  seulement  pour 
la  régénération  des  vaccins  pauvres,  mais  encore  pour  la 
recherche  de  la  valeur  spécifique  des  échantillons  vaccinaux. 

Sur  ces  données,  nous  avons  basé  une  méthode  de  contrôle 
des  vaccins  jennériens,  par  la  numération  des  éléments  viru- 
lents sur  les  champs  vaccinaux,  chez  le  lapin. 

PRINCIPE  DE  LA  MÉTHODE 

Si  l’on  ensemenc(‘  suivtmt  le  ntodua  faciendi  (jue  nous 
avons  indiqué  {Annales  de  l institut  Pasteur  1901)  la  surface 
dorsale  d’un  lapin  avec  une  (juantité  déterminée  de  pulpt‘  vtic- 
cinale  de  bonne  qualité,  on  obtient  une  éruption  confluente  de 
pustules,  intéressant  toute  la  surfact*  ensemencée. 

Si  l’on  ensemence  la  surfaces  dorsale  de  lapins  de  même 
poids  avec  des  dilutions  de  plus  en  plus  grandes  de  cette  même 
quantité  de  pulpe  glycérinée,  on  obtient,  suivant  le  taux  de  la 
dilution,  une  levée  plus  ou  moins  abondante  de  pustules  isolées 
dont  la  numération  est  facile. 

APPLICATION  DE  LA  METHODE 

Choix  des  lapins  de  contrôle.  — 11  est  important  de  choisir 
comme  lapins  de  contrôle  des  animaux  d’un  poids  moyen  de 
3 kilos,  en  excellent  état  d’entretien;  un  certain  degré  d'em- 
bonpoint doit  être  recherché. 

La  peau,  surtout  au  niveau  de  la  surface  dorsale,  doit  être 
dépourvue  de  tout  pigment  jaune  ou  noir,  et  indemne  de 
nœvis.  Pour  la  recherche  de  ces  conditions,  il  suffît  à un 
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garçon  de  laboratoire  un  peu  expérimenté  de  souffler  légère- 
ment avec  la  bouche,  sur  la  fourrure,  au  niveau  du  dos.  Le 
soulèvement  des  poils,  par  Pair  insufflé,  suffit  pour  se  rendre 
compte  de  l’intégrité  de  la  surface  cutanée. 

En  général  ce  sont  les  lapins  à pelage  gris  foncé  ou  noir 
qui  offrent  le  champ  opératoire  le  plus  favorable. 

Etendue  du  champ  vaccinal.  — Le  lapin  fixé  à plat 
ventre,  sur  une  table  de  contention,  est  rasé  sur  toute  la  surface 
dorsale  en  prenant  soin  de  ne  pas  faire  de  plaies  avec  le  rasoir. 
Le  champ  vaccinal  affecte  la  forme  d’un  trapèze  ; la  base  pos- 
térieure la  plus  grande  correspondant  à la  ligne  antérieure  des 
iliums,  la  base  antérieure  étant  constituée  par  la  ligne  des 
angles  postérieurs  des  scapulums. 

Entretien  des  lapins  de  contrôle.  — Les  lapins  dont  les 
champs  vaccinaux  sont  ensemencés  sont  placés  isolément  dans 
des  cages  métalliques  préalablement  désinfectées.  La  litière  de 
paille  est  renouvelée  tous  les  jours. 

La  nourriture  se  compose  de  pain,  betteraves  ou  carottes 
en  petite  quantité  avec  un  peu  de  foin  sec. 

La  température  de  la  salle  doit  être  de  16®  à 18®. 

Evolution  des  lésions  éruptives.  — Dès  la  48®  heure  après 
Tenseniencement,  si  la  dilution  n’est  pas  trop  faible,  les  pus- 
tules se  montrent  et  présentent  l’aspect  que  nous  avons  décrit 
(Vaccine  expérimentale,  Annales  de  V Institut  Pasteur  1901.) 
S’il  s’agit  d’une  dilution  étendue,  les  pustules  s’aperçoivent 
nettement  vers  la  fin  du  3®  jour. 

Dans  tous  les  cas,  l’évolution  est  totale  le  o®  jour  et  l’éva- 
luation de  l’écliantillon  vaccinal  est  faite  à ce  moment. 

Les  lapins,  après  cet  essai,  n’ont  rien  perdu  de  leur  valeur, 
commerciale  et  peuvent  être  consommés  impunément,  comme 
les  génisses  vaccinifères. 

PROTOCOLE  DES  ESSAIS  DEVANT  SERVIR  DE  TERMES  DE  COMPARAISON 

Des  pustules  vaccinales  entières  sont  recueillies  sur  des 
génisses  présentant  toutes  les  qualités  requises  quant  à l’aspect 
des  récoltes.  On  s’assure  par  les  divers  essais  en  usage 
(inoculations  à la  génisse,  au  lapin,  à l’enfant)  que  ces  qualités 
sont  réelles.  Après  séjour  de  10  jours,  à basse  température, 
dans  leur  poids  de  glycérine  stérilisée,  ces  pustules  sont  tritu- 
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rëes  et  additionnées  une  seconde  fois  de  leur  poids  de  glycé- 
rine. La  proportion  totale  de  cette  dernière  est  donc  de 
2 parties  pour  1 de  pulpe  vaccinale. 

Avec  un  tel  échantillon,  on  prépare  les  dilutions  suivantes  dans 
Eeau  distillée  stérilisée  : 


1 gr.  pulpe  vaccinale  glycérinéc  + 10  c.  c.  d’eau  dilution  au  J '10 

1 c.  c.  de  cette  dilution  glycérinéc  + i c.  c.  — — au  1/50 

1 c.  c.  — <)  e.  e.  — — au  1 100 

1 


1 c.  c.  de  la  dilution  au 
1 c.  c.  — 


100 


4-  4 c.  c.  — — au  ly'500 

+ 0 c.  c.  — — au  1 '1000 


Le  cliainp  vaccinal  des  lapins  est  ensemencé  aussitôt  après 
rasage  avec  1 c.  c.  de  chacune  de  ces  dilutions  préalahlement 
passées  à travers  une  soie  très  fine. 


APPRÉCIATION  DES  RÉSULTATS 


Si  réchantillon  de  vaccin  est  d’excellente  (jualité,  l’éruption 
produite  par  la  dilution  au  l/o()()  est  encore  ahsoluinent  con- 
fluente. L’éruption  déterminée  par  la  dilution  au  1/1000  est 
formée  de  pustules  isolées  dont  le  nomhre  est  de  3 ou  4 par 
centimètre  carré  de  peau  ensemencée. 

Des  dilutions  plus  étendu(‘s  m‘  donnent  qu’un  nomhre  trop 
restreint  de  pustules  pour  (|ue  des  indications  plus  précises  soient 
tirées  de  leur  emploi. 

Mesure  de  la  virulence  des  échantillons  vaccinaux . — Tout 
échantillon  de  vaccin,  dont  une  dilution  déterminée  provo(jue 
sur  un  champ  vaccinal  de  lapin  une  levée  de  pustules  isolées 
dont  le  nomhre  est  de  3 à 4 par  centimètre  carré,  a une  viru- 
lence spécifique  représentée  par  le  nomhre  correspondant  à cette 
dilution. 

Les  nombres  exprimant  cette  valeur  sont  compris  entre  0 et 
20.  Les  termes  0,  o,  10,  lo,  20  correspondent  aux  5 dilutions 
qui  nous  ont  servi  pour  nos  essais. 

Tout  échantillon  de  Aaccin  qui  n’atteint  pas  comme  valeur 
le  nombre  i.O  c’est-à-dire  dont  la  dilution  à 1/100  ne  provoque  pas 
chez  le  lapin  une  éruption  de  3 à 4 pustules  par  centimètre  carré 
est  un  vaccin  de  qualité  médiocre. 

Les  vaccins  cotés  au-dessous  de  o doivent  être  rejetés. 

PRATIQUE  DE  LA  MÉTHODE  DE  CONTROLE 

Pour  l’évaluation  de  la  valeur  spécifique  d’un  vaccin,  il  est 
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de  procéder  à la  série  complété  des  essais  dont  nous 
venons  de  relater  les  résultats. 

11  suffit  en  effet  d’examiner  comment  se  comporte  sur  le 
lapin  Téchantillon  vaccinal  dilué  au  1/100  ou  1 500  et  au  1 1000. 

Pour  ce  faire,  0"L10  de  pulpe  g-lycérinée  à contrôler  sont 
dilués  dans  10  grammes  d’eau  distillée  et  stérilisée. 

On  part  de  cettte  dilution  au  1/100  pour  faire  celles  au  1/500 
et  au  1 1000. 

Par  mesure  de  précaution,  on  vaccine  deux  lapins  avec  cha- 
cune de  ces  dilutions. 

Nous  rappelons  que  l'appréciation  des  résultats  se  fait  le 
5®  jour  après  l'ensemencement. 

L’évaluation  en  chiffres  de  la  valeur  spécifique  de  l’échan- 
tillon est  donnée  d’après  ces  résultats. 

CONCLUSIONS 

I.  — L’évaluation  de  la  valeur  spécifique  d'un  vaccin,  par 
la  numération  du  nombre  des  éléments  virulents  qu’il  contient, 
constitue  une  méthode  de  contrôle  sûre  et  précise. 

II.  — Ce  contrôle  permet  une  sélection  facile  des  semences 
destinées  à perpétuer  les  souches  vaccinales. 

III.  — 11  serait  à désirer  que  cette  méthode  fût  adoptée  dans 
fes  Instituts  chargés  soit  de  la  préparation,  soit  de  la  surveil- 
lance des  vaccins  jennériens. 


SUR  LA  NATURE 


DES  ÉLÉMENTS  CELLULAIRES  DU  COLOSTRUM 

ET  DU  LUT  CHEZ  LA  FEMME 

Par  mm. 

V.  WALLICH  ET  C.  LEN  ADITI 

Professeur  agrégé  à la  Faculté 
de  médecine  de  Paris. 

(Planche  XI.) 


I 

En  1837,  un  médecin  français,  Donné*,  a découvert  des 
éléments  cellulaires  dans  le  lait  des  premiers  jours  qui  suivent 
raccouchement,  alors  (jue  ce  lait  a Papparence  d’un  liquide 
^ris,  peu  consistant  (colostrum).  Ces  éléments,  examinés  par 
Donné  sur  des  préparations  fraîches,  ont  été  appelés  par  lui 
corpuscules  du  colostrum  et  globules  muqueux.  Considérés 
tantôt  comme  cellules  épithéliales  d’origine  glandulaire,  tantôt 
envisagés  comme  des  leucocytes,  ces  corpuscules  ont  été 
étudiés  par  les  nombreux  auteurs  qui  ont  cherché  à se  faire 
une  opinion  sur  leur  origine  et  sur  les  phénomènes  physio- 
logiques dont  ils  peuvent  être  l’expression.  C’est  au  cours  de 
ces  recherches  que  l’on  a découvert  un  troisième  élément  figuré 
du  lait  : les  croissants,  mentionnés  par  Heidenhein,  Dogiel 
(d  Colin. 

l.  Donné,  Du  lait  et  en  particulier  de  celui  des  {nourrices.  Paris,  1837.  Nous 
renvoyons  pour  les  renseignements  bibliographiques  à la  thèse  de  M'**  Lourié. 
Paris,  1900;  au  travail  de  Weill  et  Thévenet,  Archives  de  médecine  des  enfants. 
1903;  et  à la  thèse  de  11.  Bah.  Berlin,  1905.  {Die  Colostrurnbildung  als  phystol 
Analogon  zu  Entzundungsvorgàngen.) 
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Depuis  remploi  des  procèdes  de  fixation  et  de  coloration 
dus  à Ehrliclî.  l’accord  s’est  fait  au  sujet  de  la  nature  leu- 
cocytaire des  globules  muqueux  de  Donné.  Mais  en  ce  qui 
concerne  les  corpuscules  du  colostrum,  il  semble  difficile,  à 
l’heure,  actuelle,  d’opter  pour  ceux  qui  les  considèrent  comme 
étant  exclusivement  des  cellules  épithéliales,  ou  pour  ceux  qui 
en  font  toujours  des  leucocytes.  Bien  des  points  restent  encore 
à déterminer  au  sujet  de  la  nature  de  ces  corpuscules,  ainsi 
que  sur  le  moment  de  leur  apparition  et  la  raison  de  leur 
existence  dans  le  lait. 

Nos  recherches  nous  ont  permis  : 

Au  point  de  vue  clinique^  de  saisir  quelques-unes  des 
circonstances  qui  paraissent  correspondre  à l’apparition  de  tels 
ou  tels  de  ces  éléments  cellulaires  dans  le  lait; 

2®  Au  point  de  vue  anatomique^  de  noter  ce  qui  peut 
s’observer  dans  les  glandes  mammaires  de  femmes  mortes  pen- 
dant la  grossesse  ou  après  l’accouchement  ; 

3°  Ail  point  de  vue  expérimentaL^  d’une  part,  de  préciser 
à l’aide  de  réactions  réalisées  avec  le  sérum  des  animaux 
immunisés,  la  nature  des  cellules  contenues  dans  le  lait  qui  a été 
injecté  à ces  animaux,  et  d’autre  part,  d’étudier  le  mécanisim* 
de  la  résorption  des  corpuscules  graisseux  introduits  dans  le  péri- 
toine des  cobayes  L 


II 

Les  corpuscules  du  colostrum^  après  fixation  et  coloration, 
ont,  d’après  Lourié  (Thèse,  Paris,  1900),  l’aspect  suivant  : i 
((  Ce  sont  des  cellules  muriformes  à protoplasma  granuleux,  g 
volumineuses,  mesurant  de  9 à 40  g.  Leur  protoplasma  est  * 
abondant,  granuleux  et  criblé  de  vacuoles,  qui  étaient  remplies  j)- 
par  de  la  graisse  avant  l’action  de  l’alcool-éther.  » Le  noyau  m 
est  unique,  quelquefois  double,  exceptionnellement  triple;  « il  ■ 
se  colore  par  des  matières  colorantes  basiques;  il  occupe  le  I 
centre  de  la  cellule,  ou  est  rejeté  à la  périphérie.  Tantôt  il  est  W 

1,  Nos  documents  anatomiques  et  la  plupart  de  nos  observations  cliniques  ont  9 
été  recueillis  à la  clinique  Baudelocque,  dans  le  service  de  M.  le  professeur  • 
Pinard.  Les  expériences  ont  été  faites  à l’Institut  Pasteur,  dans  le  laboratoire  d(' 

M.  Metchnikoff.  æ 
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sphérique  et  bien  conservé,  (Tautres  fois  il  est  déprimé  sur  un 
point  de  sa  circonférence  par  des  gouttelettes  de  graisse,  et 
suivant  que  cette  dépression  est  plus  ou  moins  prononcée,  on 
peut  observer  les  différentes  formes  suivantes  du  noyau  : noyau 
avec  légère  encoche,  noyau  en  croissant  ou  en  demi-lune...  » 
Les  leucocytes  décrits  dans  le  lait  sont  des  polynucléaires 
et  des  lymphocytes.  Pour  Lourié,  il  s’agit  principalement 
de  polynucléaires  neutrophiles  qui,  rares  dans  le  colostrum  de 
la  grossesse,  se  montrent  nombreux  après  Taccouchement, 
avant  que  Tenfant  ait  tété  ; ils  disparaissent  vers  le  2®  ou  le 
3®  jour,  pour  ne  reparaître  (jue  dans  les  cas  de  lymphangite 
ou  de  galactophorite,  ou  lors  de  la  suppression  de  TallaiR'- 
tement.  Pour  MM.  Weill  et  Thévenet,  qui  ont  étudié  les  élé- 
ments figurés  du  lait  après  centrifugation,  il  y a lieu  d’établir 
un  véritable  cytopronostic  de  la  lactation.  Suivant  ces  auteurs, 
la  polynucléose  annonce  une  bonne  nourrice,  tandis  que  la 
mononucléose  fait  prévoir  um‘  nourrice  mauvaise  ou  médiocre. 
Les  résultats  consignés  dans  sa  thèse  ( Lyon  1903)  par  M.  G.  Levy, 
élève  des  auteurs  précédents,  sont  intéressants  ; ils  méritent  d’étri^ 
poursuivis  et  vérifiés  sur  un  grand  nombre  de  cas. 


Dans  nos  observations  cliniques,  nous  nous  sommes  attachés 
à noter  les  circonstances  dans  lesquelles  nous  faisions  nos 
examens  de  lait.  Ce  point  a été  généralement  négligé  pa,r  les 
observateurs  qui  se  sont  occupé  de  cette  question.  Nous  avons 
distingué  non  seulement  la  période  de  sevrage  de  la  période  du 
ralentissement  de  la  lactation,  ou  de  celle  du  plein  allaitement, 
mais  de  plus,  dans  ces  différentes  périodes,  nous  avons  tenu 
compte  du  moment  où  le  lait  était  recueilli  par  rapport  à la 
tétée.  Ces  examens  ont  été  faits  sur  des  préparations  de  lait 
étalé  et  séché  à l’air,  puis  fixées  les  unes  à Talcool-étber, 
les  autres  à l’acide  chromique  et  colorées  à la  tbionine,  au 
Iriacide  ou' à riiématéine-éosine.  / 

En  plein  allaitement^  chez  la  bonne  nourrice  nous  avons 
constaté,  comme  les  auteurs  qui  nous  ont  précédé,  que  le  lait 
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(le  femme  ne  présente  à c(')té  des  globules  de  lait,  d’autres 
éléments  que  les  corps  en  croissant.  Ceux-ci  criblent  la  prépa- 
ration: ils  sont  de  volume  et  de  formes  divers,  affectent  cons- 
tamment le  type  en  croissant  et  sont  comme  découpés  par  des 
globules  de  lait.  Sur  de  nombreux  points  de  nos  préparations, 
on  peut  voir  des  masses  protoplasmiques  avec  leur  noyau  den- 
telé par  la  pression  des  globules  laiteux.  (V.  fig.  1.)  A un  degré 
plus  avancé  de  dissociation,  le  croissant  est  constitué.  On  peut 
très  bien  observer  que  la  matière  qui  le  constitue  réagit,  en 
présence  des  agents  colorants,  tantôt  comme  protoplasma  seul, 
tantôt  comme  chromatine,  tantôt  à la  fois  comme  chromatine  et 
protoplasma.  Ce  sont  évidemment  des  débris  cellulaires,  et  il  est 
'acile  de  saisir  les  étapes  de  réclatement  de  ces  cellules,  qui, 
favant  leur  dissociation,  ne  paraissent  être  autre  chose  que  des 
corpuscules  du  colostrum.  (V.  fig.  2 et  3.) 

Da?is  la  période  de  sevrage,,  il  nous  a semblé  qu’il  y avait 
lieu  de  distinguer  le  moment  où  la  lactation  est  simplement 
ralentie  de  celui  où  cette  lactation  est  supprimée^ . 

Quand  la  lactation  est  ralentie,  le  nombre  des  tétées  réduit, 
le  lait  présente  des  différences  d’aspect  suivant  qu’on  le  recueille 
avant  ou  après  la  tétée.  Avant  la  tétée,  alors  qu’il  a séjourné 
longtemps  dans  le  sein,  il  se  montre  chargé  de  corpuscules  du 
colostrum;  après  la  tétée,  les  corps  en  croissant  dominent  dans 
la  préparation.  Les  leucocytes  polynucléaires  ou  mononucléaires 
sont  rares  dans  ces  circonstances. 

Quand  l’allaitement  est  supprimé,  on  constate  d’abord  l’appa- 
rition des  corpuscules  du  colostrum  gorgés  de  globules  laiteux; 
les  jours  suivants  ces  corpuscules  se  flétrissent,  prennent  un 
aspect  flasque  qui  contraste  avec  l’apparence  rebondie  qu’ils 
avaient  les  premiers  jours.  Ils  prennent  moins  bien  les  agents 
colorants  et  se  font  de  plus  en  plus  rares  dans  les  préparations. 
A ce  moment  les  polynucléaires  neutrophiles  sont  très  nombreux 
et  coexistent  avec  un  certain  nombre  d’éléments  mononucléaires, 
lymphocytes  ou  cellules  épithéliales  desquamées. 

Dans  la  période  qui  précède  la  montée  laiteuse^  on  note  l’ap- 

1.  Dans  un  cas  observé  par  l’un  de  nous  (V.  Wallich,  Les  leucocytes  dans  le 
lait,  Rapport  présenté  au  congrès  d’obstétrique,  de  gynécologie  et  de  pédiatrie 
de  Rouen,  1904),  il  a été  possible  de  surprendre,  par  les  examens  histologiques 
du  lait,  la  supercherie  d’une  nourrice  qui  donnait  en  cachette  des  tétées  supplé- 
mentaires à un  nourrisson  qu’on  voulait  sevrer. 
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parition  de  corpuscules  du  colostrum  peu  nombreux;  mais 
ceux-ci  sont  gonfles,  bien  vivants,  bien  colores.  Les  polynu- 
cléaires et  les  mononucléaires  se  montrent  également  dans  le 
lait,  mais  ils  sont  en  moins  grand  nombre  que  lors  de  la  cessation 
de  Uallaitement  ; ils  disparaissent  après  la  montée  laiteuse,  si 
la  lactation  est  bien  établie, 

11  résulte  donc  de  nos  observations  que  les  corpuscules  du 
colostrum  apparaissent  chaque  fois  que  la  sécrétion  est  lente 
ou  ralentie^  conditions  réalisées  pendant  la  grossesse  et  les 
deux  ou  trois  premiers  jours  (|ui  suivent  raccouchement,  ou 
bien  dans  la  période  de  sevrage,  lors(jiUon  diminue  le  nombre 
des  tétées. 

Ü accumulation  de  polynucléaires  parait  plutôt  corres- 
pondre à la  rétention  du  lait  dans  le  sein  et  témoigne  des 
phénomènes  irritatifs  gui  accompagnent  cette  rétention  au 
moment  de  la  fluxion  mammaire  réalisée  par  la  montée  laiteuse 
ou  par  la  suspension  de  l’allaitement.  Mais  par  Texamen 
exclusif  du  lait,  il  ne  nous  est  pas  possible  de  déterminer, 
comme  l’ont  fait  beaucoup  d’auteurs,  la  nature  des  corpuscules 
du  colostrum:  leucocytaire  pour  les  uns,  épithéliale  pour  les 
autres.  Ces  corpuscules  sont  le  plus  souvent  à un  seul  noyau, 
ce  qui  ne  veut  pas  dire  qu’ils  soient  uniquement  formés  par  des 
lymphocytes  ou  de  gros  mononucléaires.  Ils  sont  môme,  (juand  ils 
ont  plusieurs  noyaux,  à distinguer  des  polynucléaires  par  leur 
configuration,  leurs  dimensions  et  la  forme  de  ces  noyaux.  11 
est  vrai  que  ces  polynucléaires  peuvent  phagocyter  des  globules 
de  lait,  comme  nous  en  avons  représentés  dans  la  figure  4,  mais 
dans  ce  cas  leur  aspect  est  différent  de  celui  (tes  corpuscules  du 
colostrum  proprements  dits.  (V.  fig.  3.) 

En  somme,  ces  corpuscules  du  colostrum  sont  des  cellules 
dont  l’origine  reste  à déterminer.  Voyons  si  l’examen  direct 
delà  glande  mammaire  peut  nous  renseigner  sur  ces  dilférents 
points. 

I.  Nous  avions  déjà  écrit  ces  conclusions,  quand  nous  avons  eu  connaissance 
du  travail  de  Bab  (déjà  cité),  qui  rapproche  les  phénomènes  qui  accompagnent  la 
formation  du  colostrum  des  processus  inflammatoires. 
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IV 

Nous  avons  recueilli  et  étudié  sept  g'iandes  mammaires  pro- 
venant de  femmes  ou  de  nouveau-nés. 

Glandes  mammaires  de  femmes.  — Nos  examens  ont  porté 
sur  cinq  cas  dont  voici  ITiistoire  résumée  : 

1.  — Lad...,  âgée  de  .30  ans,  morte  d’asjstolie  2 jours  après  Finterriiption 
artificielle  et  thérapeutique  de  la  3e  grossesse  au  6e  mois.  Cette  femme  n’avait 
jamais  allaité.  Sa  d^e  grossesse  s’était  terminée  à 5 mois  par  un  avortement: 
la  2e,  à 7 mois,  par  un  accouchement  prématuré. 

IL  — Wid..;.  34  ans,  morte  de  rupture  utérine  3 heures  après  son 4e  accou- 
chement, terminé  par  la  naissance  d’un  enfant  de  3,200  grammes.  Cette 
femme  avait  eu  3 accouchements  antérieurs  à terme, et  avait  allaité  ses 
trois  premiers  enfants. 

IIL  — A....  morte  de  rupture  utérine  3 jours  après  un  accouchement  à 
terme,  terminé  par  une  basiotripsie. 

Ces  3 femmes  n’ont  pas  allaité.  Les  deux  femmes  suivantes  ont  nourri 
leurs  enfants. 

IV.  — Let...,  d9  ans,  niorto  d’infection  7 jours  après  son  accouchement  à 
terme  de  sa  2e  grossesse. 

Y.  — Lee...,  22  ans,  a nourri  pendant  4 jours  son  enfant  né  à terme; 
morte  de  hroncho-pneumonie,  9 jours  après  son  accouchement. 

Il  y a à retenir  que  les  glandes  inaininaires  de  ces  deux 
dernières  femmes  avaient  cessé  de  fonctionner  depuis  quelques 
jours  au  moment  de  la  mort. 

Dans  les  quatre  cas  d’accouchement  à terme  que  nous 
avons  examiné,  nous  avons  décelé  autour  des  acini  une  accu- 
mulation de  cellules  mononucléaires  et  parfois  de  polynucléaires, 
ces  dernières  en  moindre  quantité.  Cette  accumulation  cellulaire 
est  plus  accentuée  dans  les  glandes  des  femmes  qui  ont  allaité 
et  cessé  rallaitement  (obs.  IV  et  V);  elle  est  au  contraire  très 
peu  marquée  chez  les  femmes  mortes  à une  date  plus  rappro- 
chée de  raccouchement  (3  heures  et  3 jours  après),  et  qui 
n’ont  pas  allaité  (obs.  II  et  III). 

De  quoi  est  composée  cette  réaction  cellulaire? 

L’élément  mésodermique  y entre  en  jeu  d’une  façon  certaine, 
(|u’il  s’agisse  de  leucocytes  d'origine  sanguine,  ou  de  cellules 
lixes  mobilisées  par  une  réaction  quasi-inflammatoire.  On  voit 
certaines  de  ces  cellules  très  rapprochées  de  la  paroi  glandu- 
laire, d’autres  s’insinuant  entre  les  éléments  épithéliaux  et 
figurant  une  véritable  diapédèse.  Mais  cet  élément  mésoder- 
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niique  est-il  seul  à concourir  à la  formation  des  cellules  que 
l’on  trouve  dans  la  lumière  des  acini  ou  des  canaux?  A cette 
question  nous  pouvons  re'pondre  qii  on  voit  parfois,  à V inté- 
rieur des  glandes  ou  des  canaux  galactophores,  de  véritables 
corpuscules  du  colostrum  qui  offrent  en  certains  points  une 
similitude  absolue  avec  les  cellules  épithéliales  pariétales. 
(V.  fig-.  6.) 

En  somme,  par  l’examen  de  pre'parations  provenant  de 
femmes  accouchées,  nous  arrivons  à préciser  la  nature  épithé- 
liale et  desquamative  d’un  certain  nombre  de  corpuscules  du 
colostrum,  mais  il  ne  nous  permet  que  de  supposer  l’origine 
mésodermique  d’un  certain  nombre  de  ces  corpuscules.  Cette 
origine  mésodermique  est  mise  en  évidence  d’une  façon  plus 
nette  par  nos  préparations  provenant  du  nouveau-né. 

Glandes  mammaires  de  nouveau-né . — Ces  glandes  pro- 
viennent de  deux  nouveau-nés,  Uun  mort  pendant  le  travail, 
Tautre  quelques  jours  après  sa  naissance,  alors  qu’il  présentait 
la  fluxion  mammaire  si  souvent  constatée  dans  les  premiers 
jours  de  la  vie. 

Observation  I.  — Fœtus  mort  pendant  le  travail. 

A un  faible  grossissement  on  constate  un  développement  acineux  moins 
accentué  que  chez  la  femme.  Les  canaux  excréteurs  sont,  les  uns  agrandis, 
les  autres  plissés.  11  y a une  dilatation  vasculaire  très  accentuée  ; les  vais- 
seaux ont  les  parois  très  minces  et  n’olfrent  pas  de  réaction  inflammatoire. 
Par  contre,  on  trouve  autour  des  acini  et  des  canaux  excréteurs  une  assez 
grande  accumulation  de  cellules. 

A un  plus  fort  grossissement,  on  constate  dans  la  lumière  des  canaux 
excréteurs,  des  cellules  pariétales  desquamées  ayant  conservé  leur  forme, 
des  débris  protoplasmiques  ou  nucléaires,  et  en  certains 'points,  de  gros  cor- 
puscules du  colostrum  dont  les  granulations  ne  sont  pas  colorées  par  l’acide 
osmique.  On  trouve  également  à l’intérieur  de  ces  canaux  de  grosses. cellules 
mononucléaires  à noyau  plat,  vésiculeux,  à réseau  lâche  de  chromatine.  Ces 
dernières  cellules  ont  la  même  apparence  que  celles  qui  tapissent  la  paroi  du 
canal.  Certaines  de  ces  cellules  desquamées  possèdent  des  noyaux  flétris  et 
plus  colorés  que  ceux  des  cellules  de  la  paroi.  Elles  renferment  de  fines 
gouttelettes  graisseuses  et  des  granulations  plus  grosses,  ayant  un  volume  triple 
de  celui  d’un  globule  rouge. 

Dans  les  cellules  pariétales  on  trouve  des  globules  graisseux,  surtout  vers 
le  pôle  de  la  cellule  qui  regarde  la  lumière  du  canal. 

Contre  la  paroi  des  canaux  excréteurs  ou  en  plein  tissu  conjonctif  péri- 
glandulaire,  on  trouve  un  assez  grand  nombre  de  polynucléaires  pleins'  de 
granulations  graisseuses  (V.  fig.  5).  Cette  réaction  périglandulaire  n’est  pas 
uniquement  constituée  par  des  polynucléaires,  mais  aussi  par  des  lymphocytes 
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et  de  gros  leucocytes  mononucléaires  (macrophages).  Çà  et  là,  mais  rare- 
ment, on  trouve  une  cellule  basophile  (Mastzellen). 

Dans  la  lumière  des  vaisseaux  sanguins  on  trouve  beaucoup  de  lympho- 
cytes et  de  polynucléaires,  ces  derniers  renfermant  des  granulations  grais- 
seuses. Dans  le  tissu  conjonctif  il  y a de  grosses  cellules  mononucléaires  avec 
un  noyau  vésiculeux,  irrégulier,  quelquefois  double;  ces  cellules  renfermenl 
des  corpuscules  de  graisse. 

Notons  enfin  que  les  préparations  faites  avec  le  colostrum  de  ce  nouveau- 
né  présentent  de  nombreux  corpuscules  dn  colostrum. 

En  résumé,  on  constate  dan  ce  cas  une  réaction  cellulaire 
périglandulaire  très  accentuée.  Cette  réaction  est  constituée  par 
des  lymphocytes  et  par  des  éléments  mononucléaires  mésoder- 
miques d’orig’ine  non  déterminée.  C’est  la  présence  de  granu- 
lations graisseuses  dans  les  polynucléaires  et  dans  les  mononu- 
cléaires (|iTil  faut  retenir. 

Observation  IL  — Coupes  de  (/landes  en  pleine  fluæion  mammaire 
riiez  le  nouveau-né. 

Les  canaux  excréteurs  sont  très  dilatés  et  renferment  une  masse  jaunâtre 
contenant  des  éléments  cellulaires  assez  rares.  Ces  éléments  sont,  pour  la 
plupart,  des  mononucléaires  à noyau  pale  et  à protoplasma  développé, 
finement  vacuolé,  comme  celui  des  corpuscules  du  colostrum.  Çà  et  là  on 
trouve  des  polynucléaires  dans  la  lumière  des  canaux,  mais  plus  rares 
que  les  mononucléaires. 

Dans  le  tissu  conjonctif  on  remarque  de  la  dilatation  vasculaire.  Dans 
certains  canaux  glandulaires  très  dilatés,  on  distingue  des  globules  rouges. 
Il  y a donc  en  certains  points  des  hémorragies,  provenant  sans  doute  de  la 
rupture  de  quelques  capillaires  pariétaux,  analogues  aux  vasa  vasorum. 
Cette  hémorragie  est  limitée  aux  canaux  excréteurs. 

On  constate  autour  des  acini  une  réaction  inflammatoire  lymphocytaire 
et  polynucléaire  (V.  fig.  7 et  8).  Les  leucocytes  polynucléaires  touchent  la 
paroi  glandulaire  et  quelquefois  pénètrent  à travers  la'couche  cellulaire  épi- 
théliale qui  tapisse  cette  paroi. 

En  résumé,  nous  avons  pu  faire  ici  des  constatations  ana- 
logues à celles  que  nous  avons  enregistrées  dans  le  cas  précé- 
dent; nous  avons  noté,  en  plus,  les  phénomènes  congestifs  et 
même  liémorragiques  correspondant  à la  fluxion  mammaire. 

Voici  les  conclusions  générales  que  l’on  peut  formuler  d’après 
l’examen  de  nos  préparations  de  glandes  mammaires  chez  la 
femme  et  chez  le  nouveau-né  : 

a)  L’histologie  de  la  glande  maoimairè  ^nous  montre  une 
origine  double  des  corpuscules  du  colostrum  : épithéliale  des- 
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(juamative  dTine  part,  et  mésoderniique  ‘ inflammatoire  d’autre 
part  ; 

b)  Nous  avons  constate  la  présence  de  grains  graisseux 
dans  ,un  certain  nombre  de  cellules  polynucléaires  et  mononu- 
cléaires. Ceci  permet  de  penser  que  cette  graisse  incluse  dans 
le  protoplasma  provient  de  l’acte  de  résorption  <|ue  ce^  cellules 
réalisent  dans  le  tissu  glandulaire 


Y 


Pour  préciser  d’une  fa(;on  délinitive  l’origine  mésodermi(juc 
ou  épithéliale  des  corpuscules  du  colostrum,  à l’exemple  de  Czerny 
et  d’autres,  nous  nous  sommes  adressés  à l’expérimentation. 

Cl)  Nous  avons  injecté,  dans  le  péritoine  des  cobayes,  une  émul- 
sion de  jaune  d’œuf  (expérience  faite  en  commun  avec  M.  Kraus 
de  Vienne)  et  du  lait  de  femme.  Ces  expériences  nous  ont  mon 
tré  que  le  processus  de  résorption  est  réalisé, dans  ce  cas  surtout, 
par  des  éléments  cellulaires  et  qu’il  rappelle  celui  qui  préside  à la 
résorption  des  globules  rouges,  introduits  dans  la  cavité  péri- 
tonéale 

Ainsi,  après  une  première  période  de  courte  durée,  pendant 
laquelle  les  polynucléaires  font  invasion  dans  le  péritoine  et 
résorbent  une  partie  des  particules  injectées,  les  macrophages 
apparaissent  en  grand  nombre.  Ils  absorbent,  dans  l’espace  de 
12  à 24  heures  qui  suit  l’injection,  une  grande  quantité  de  globules 
de  lait  ou  de  jaune  d’œuf,  et  englobent  en  même  temps  un 
certain  nombre  de  polynucléaires.  Si,  à ce  moment,  on  fait  une 
préparation  de  l’exsudât  péritonéal  et  ([u’on  ait  soin  de  la  colorer 
soit  avec  le  triacide,  soit  avec  le  mélange  de  Giemsa  (V.  fig.  9 ? 
10,  11),  on  obtient  des  images  qui  peuvent  être  superposées  à 

1.  Nous  employons  le  terme  inésodermique  pour  ne  rien  présumer  quant  à la 
nature  des  cellules  qui  constituent  cette  réaction  intlammatoire.  En  effet,  si  pour 
un  certain  nombre  de  ces  cellules,  en  particulier  les  polynucléaires  granulés , 
nous  pouvons  affirmer  l’origine  sanguine,  les  mononucléaires  peuvent  aussi  pro- 
venir de  la  multiplication  et  de  la  mobilisation  des  cellules  fixes. 

2.  On  peut  se  demander  si  cette  graisse  n’est  pas  le  résultat  d’une  dégénéres- 
cence cellulaire.  Nous  ne  le  pensons  pas,  étant  donné  que  Tétât  histologique 
de  ces  cellules  permet  de  constater  leur  intégrité  morphologique. 
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celles  qui  représentent  les  corpuscules  du  colostrum.  On  cons- 
tate le  boursouflement  de  la  cellule,  la  compression  exercée  sur 
le  noyau  par  les  particules  phagocytées  et  l’aspect  déchiqueté, 
découpé,  que  l’on  rencontre  si  souvent  dans  les  corpuscules  du 
colostrum^. 

Ces  expériences  prouvent  que  des  cellules  d' origine  sûrement 
mésodermique ^ telles  les  macrophages  du  péritoine  du  cohage 
peuvent,  après  avoir  englobé  du  lait,  prendre  V apparence 
des  éléments  mononueléaires  du  colostrum.  C’est  là  un  argu- 
ment en  faveur  de  l’origine  mésodermique  d’une  partie  des 
corpuscules  ducolostrum^ 

b)  Nous  avons  injecté,  dans  le  tissu  cellulaire  sous-cutané 
d’une  série  de  lapins  et  à plusieurs  reprises,  de  8 à 10c.  c.  de  lait 
de  femme;  au  bout  de  deux  semaines  nous  avons  saigné  partiel- 
lement deux  de  ces  lapins,  ainsi  qu’un  lapin  témoin  et  nous 
avons  recherché  l’action  du  sérum  sur  les  éléments  du  colos- 
trum provenant  de  nouvelles  accouchées,  d’une  part,  et  d’autre 
part,  sur  les  leucocytes  du  sang  de  l’homme. 

Nous  donnons  ici  un  tableau  résumant  nos  constatations  : 


Sérum . 

Colostrum. 

Eau  salée  isot. 

RÉSULTAT 

Immun — sérum 

Sérum  normal. 

8 gouttes 

Igouttes 

0 

Corpuscules  fie 
colostrum  libres. 
Beaucoup  d’amas. 

Moins  d’amas. 

a gouttes 

4 gouttes 

3 gouttes 

Agglutination  forte. 
Cros  amas. 

Agglutinât,  presque 
nulle'; 

1 goutte 

4 gouttes 

7 gouttes 

Agglutination  forte. 

Trace  d’agglutinat. 

0 

4 gouttes 

8 gouttes 

Trace  d’agglutination. 

1.  Leur  ressemblance  est  si  grande  que  chacun  d’entre  nous  ayant  figuré 

d’après  des  préparations,  d’une  part  une  cellule  colostrale  et  d’autre  part  un 
macrophage  péritonéal,  on  a obtenu  deux  images  qui  semblent  être  calquées 
l’une  sur  l’autre.  (Voirfig.  11  et  13.)  t 

2.  Nous  n’avqns  jamais  pu  constater  la  désagrégation  des  macrophages  péri- 
tonéaux, ni  leur  transformation  en  corps  en  croissants. 
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Une  expérience  analogue,  faite  avec  du  sang  humain  en  rem- 
placement du  colostrum,  a montré  que  pour  les  quantités 
employées  par  nous,  il  n’y  avait,  en  dehors  de  l’hémolyse,  aucuue 
action  de  l’immun-sérum  sur  les  leucocytes. 

Cette  expérience  (répétée  deux  fois  avec  le  même  résultat) 
prouve  que  le  lacto-séruni  agglutine  une  partie  des  éléments 
cellulaires  contenus  dans  le  colostrum^  cependant  quil  nin- 
fluence  nullement^  à la  dose  employée  par  nous^  les  leuco- 
cytes du  sang. 

Quelle  interprétation  convient-il  de  donner  à ces  faits? 

On  sait  depuis  les  recherches  de  Bordet  ^ et  surtout  de  von 
I)ungern%  que  l’injection  de  lait  fait  apparaître,  dans  le  sérum 
des  animaux  immunisés,  des  propriétés  épithéliotoxiques  mani- 
festes. C’est  ainsi  que  von  Dungern,  en  particulier,  arriva  à immo- 
biliser le  mouvement  des  cils  vihratils  des  cellules  trachéales 
chez  le  bœuf,  en  mettant  ces  cellules  en  contact  avec  le  sérum 
fourni  par  des  lapins  qui  ont  reçu  du  lait  en  injection  sous-cuta- 
née.  Cette  propriété  du  lacto-sérum  peut  donc,  dans  une  certaine 
mesure,  et  tout  en  tenant  compte  de  la  spécificité  relative  des 
immun-sérums,  servir  a diagnostiquer  l’origine  épithéliale  d’un 
élément  cellulaire  donné.  11  s’agirait  là  d’un  diagnostic  de  l’espèce 
cellülaire,  se  faisant  comme  le  diagnostic  de  l’espèce  bactérienne, 
au  moyen  d’un  sérum  spécifique  déterminé  d’avance. 

C’est  en  mettant  en  œuvre  ce  procédé  que  nous  avons  pu 
faire  apparaître  la  nature  épithéliale  d’une  partie  des  éléments 
du  colostrum.  Nous  venons  de  voir,  en  effet,  que  certains  de  ses 
éléments,  à l’encontre  des  leucocytes,  se  sont  laissé  influencer 
par  notre  sérum  épithéliotoxique.  Il  y a donc  une  analogie 
frappante  entre  nos  résultats  et  ceux  de  von  Dungern,  lequel 
s’est  servi  des  propriétés  épithéliotoxiques  du  sérum  provenant 
d’animaux  injectés  avec  du  lait,  pour  démontrer  que  ce  lait 
résulte  d’une  fonte  des  éléments  épithéliaux  de  la  glande  mam- 
maire. 

1.  Bordet,  Ces  Annales,  1900. 

2.  Von  DungerNj  Münchener.  med.  Woch.  1899. 
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CONCLUSIONS 


L'étude  morphologique  et  expérimentale  à laquelle  nous 
avons  soumis  la  question  de  Forigine  des  cellules  du  colostrum 
et  du  lait  chez  la  femme,  nous  permet  de  formuler  les  conclu- 
sions suivantes  : 

1°  L’examen  des  nombreuses  préparations  de  lait  de  femme 
nous  a montré  que  plusieurs  éléments  cellulaires  différents  appa- 
raissent suivant  les  circonstances,  dans  ce  lait. 

Les  leucocytes  mononucléaires  et  surtout  polynucléaires 
se  montrent  en  grand  nombre  lorsqu’il  y a arrêt  définitif  de 
la  lactation.  Ceci  fait  déjà  penser  au  rôle  d’agent  de  résorp- 
tion gu  il  convient  d’ attribuer  à ces  leucocytes. 

Nous  avons  vu  prédominer  dans  le  lait  les  grosses  cellules 
décrites  sous  le  nom  de  corpuscules  du  colostrum,  dans  les  cas 
où  la  lactation  était  moins  active  ou  ralentie.  Par  contre, 
lors  du  plein  fonctionnement  de  la  glande,  nous  avons  noté  la 
présence  seule  des  débris  cellulaires,  dits  corps  en  croissant. 

Ces  examens  de  lait  ne  laissent  donc  aucun  doute  sur  l’iden- 
tité des  leucocytes  qu’on  peut  y rencontrer,  mais  ne  nous  ren- 
seignent guère  sur  l’origine  des  corpuscules  du  colostrum,  regar- 
dés suivant  les  auteurs,  soit  comme  des  leucocytes,  soit  comme 
des  cellules  épithéliales  ayant  subi  des  transformations  ; 

2°  Nos  recherches  histologiques,  concernant  les  glandes 
mammaires  de  femmes  et  de  nouveau-nés,  nous  ont  permis, 
d’une  part,  de  suivre  les  leucocytes  poly  et  mononucléaires  se 
groupant  autour  des  acini,  ou  s’insinuant  à travers  d’épithélium 
glandulaire  pour  venir  s’y  gorger  de  globules  laiteux.  D’autre 
part,  nous  avons  pu  noter  une  identité  morphologique  entre 
les  cellules  glandulaires  et  certains  corpuscules  du  colostrum 
observés  dans  la  lumière  des  acini  et  des  canaux  excréteurs  ; 

3®  Nos  expériences  faites  au  moyen  des  sérums  provenant 
«l’animaux  injectés  avec  du  lait  ont  précisé  la  nature  épithé- 
liale de  certains  corpuscules  du  colostrum. 

Ces  corpuscules  du  colostrum  ont  donc  une  origine  varia- 
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hle  : tantôt  épithéliale.,  comme  nous  venons  de  le  voir,  et 
tantôt  mésodermique . 

Nous  avons  pu  en  effet,  par  des  injections  de  lait  dans  la 
cavité  péritonéale  des  cobayes,  constater  que  les  cellules  méso- 
dermiques,  les  macrophages  du  péritoine,  ayant  englobé  des 
globules  laiteux,  peuvent  prendre  l’apparence  dos  corpuscules 
du  colostrum. 


Légendes  de  la  planche  XI 


FUf.  1.  — Croissants. 

Fi(j.  2.  — Corpuscules  de  colostrum  en  voie  d’éclatement  (w,  noyau  ; 
/y,  globule  laiteux). 

Fig.  3,  — Corpuscule  de  colostrum  boursouflé,  avec  noyau  déformé  par 
les  globules  laiteux  (?2,  noyau  ; globules  laiteux  intracellulaires  ; g',  glo- 
bules laiteux  libres). 

Fig.  4.  — Leucocyte  polynucléaire  ayant  englobé  des  particules  lai- 
teuses {n,  noyau  ; /,  granulat.  neutrophiles;  //,  globules  laiteux;  //',  globules 
laiteux  libres). 

Fig.  5.  — Coupe  de  glande  mammaire  de  Aiowrc«w-/ie,observation  I.  Flcrn- 
ming,  thionine;  l U polynucléaires  avec  des  grains  graisseux  dans  leur 
protoplasma  ; c,  cellule  glandulaire  ; polynucléaire  s’infiltrant  à travers 
les  épitli.  glandulaires .;  globules  graisseux  ; lu,  lumière  de  l’acinus  ; n, 
noyau  libre. 

Fig.  6.  — Deux  corpuscules  de  colostrum  (en  plein  canal  glandulaire 
chez  la  femme). 

Fig.  7.  — Coupe  de  glande  mammaire  de  nouveau-né,  observation  11 
(faible  grossissement,  YanGieson).  c,  tissu  conjonctif;  g,  acini;  n,  corpuscule 
de  colostrum  ; v,  vaisseau  ; /,  réaction  cellulaire  autour  des  acini. 

Fig.  8.  — - Même  coupe,  grossissement  plus  fort  (immersion  Zeiss).  n,  lu- 
mière de  l’acinus  ; g,  cellules  glandulaires  ; l,  cellules  mononucléaires  dans 
un  espace  lymphatique  (vl)  ; V l",  macrophage  en  voie  de  pénétration  à tra- 
vers l’épithélium  glandulaire;  v,  vaisseau;  p,  leucocyte  polynucléaire;  m, 
l)aroi  de  l’acinus  ; m'  cellule  fixe. 
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Fig.  9,  10  et  TL  — Macrophages  du  péritoine  du  cobaye,  ayant  englobé 
(les  globules  graisseux. 

Fig.  12.  — Leucocyte  pseudo-éosinophile  du  même  péritoine. 

Fig.  13.  — Corpuscule  de  colostrum  (à  comparer  avec  la  figure  il). 

Fig.  14.  — • Corpuscule  de  colostrum,  en  train  d’englober  un  polynu- 
cléaire neutrophile  (/);  globules  de  lait,  /,  leucocyte  polynucléaire. 


CONTRE  LA  TOXINE  BOTULIQUE 


l'Ai!  LE  !)'■  A TClIlTCHKliNE 

(Laboratoire  de  M-  Metchnikoff.) 


11  est  admis  aujourd’hui  (jue  les  toxines  les  plus  actives  par 
la  voie  sous-cutanëe,  celles  de  la  diphtérie  et  du  tétanos,  sont 
tout  à fait  inoffensives  et  non  immunigènes  si  on  les  introduit 
dans  le  tube  gastro-intestinal. 

Les  travaux  de  Gibier,  de  Charrin  et  de  ses  collaborateurs, 
de  Ransom,  Nencki,  Carrière,  etc.,  ont  éclairci  la  cause  de  cette 
immunité.  Selon  Ransom  elle  vient  de  ce  que  le  poison  (toxine 
tétanique)  n’est  pas  absorbé  ni  détruit,  mais  suit  sans  change- 
ment tout  le  canal  et  est  rejeté  par  l’anus. 

Cette  opinion  est  restée  isolée,  tous  les  autres  savants  ont 
démontré  l’absence  de  poison  dans  les  excréments  et  s’accor- 
dent à dire  que  la  toxine  est  détruite  dans  l’intestin.  A cette 
destruction  concourent  certainement  trois  facteurs  : les  fer- 
ments digestifs,  la  muqueuse  elle-même  et  enfin  les  microbes 
qui  pullulent  dans  le  tube. 

Ne  traversant  pas  les  parois  du  tube  intestinal  et  y étant 
totalement  détruits,  ces  poisons,  comme  onpourraitle  supposer 
(I  priori^  ne  doivent  pas  former  d’anticorps.  En  effet,  les  expé- 
riences de  Gibier  et  de  Carrière  ont  démontré  que  l’ingestion 
des  toxines  ne  produit  pas  l’immunité  et  ne  donne  pas  de  pro- 
priétés antitoxiques  au  sérum. 

Il  en  est  ainsi  des  toxines  diphtérique  et  tétanique. 

En  1897,  van  Ermengem  a décrit  un  nouveau  microorga- 
nisme anaérobie  qu’il  présente  comme  l’agent  d’une  maladie 
aiguë  bien  connue,  rentrant  dans  le  groupe  des  empoisonne- 
ments par  la  viande,  et  qui  s’appelle  botulisme. 

Ce  bacillus  botulinus  est,  d’après  van  Ermengem,  un  véri- 
table saprophyte,  puisqu’il  n’est  pas  capable  de  se  multiplier  dans 
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riiitestin  ou  dans  les  tissus;  il  provoque  des  pliénoinènes 
d’intoxication  grâce  au  principe  toxique  qui  se  trouve  dans  son 
protoplasma  et  dans  les  substrata  morts  où  il  se  développe.  Cette 
toxine  est  caractérisée  par  sa  nocivité  extrême,  et,  à l’encontre 
des  autres  toxines,  par  son  pouvoir  de  causer  de  graves  phéno- 
mènes d’intoxication  quand  on  l’introduit  daus  le  canal  gastro- 
intestinal.  Comme  l’ont  démontré  Marinesco.Kempner  et  Pollack, 
elle  agit  sur  le  système  nerveux  et  principalement  sur  les  cel- 
lules des  cornes  antérieures  de  la  moelle  épinière.  L’aspect  de 
ces  cellules  se  modifie  complètement  et  elles  parviennent,  chez 
des  animaux  à l’état  d’empoisonnement  aigu,  jusqu’au  stade  de 
chromatolyse  presque  complet  et  de  destruction;  les  corpuscules 
de  Nissl  sont  transformés  en  des  masses  poussiéreuses, 
c Poursuivant  Tétude  de  ce  poison,  Kempner  et  Schepilewski 
ont  trouvé  que  la  substance  du  système  nerveux  central  est 
capable  de  fixer  une  quantité  considérable  de  cette  toxine.  La 
même  propriété  appartient  aussi  à quelques  simples  corps  chi- 
miques, tels  que  la  lécithine,  la  cholestérine,  la  hile  et  à un 
degré  moindre  l’antipyrine.  Mais,  en  même  temps  que  la  sub- 
stance nerveuse  est  capable  de  préserver  l’animal  de  l’effet  du 
poison  et  même  à un  certain  degré  de  le  guérir,  la  propriété 
fixative  de  ces  produits  chimiques  se  manifeste  uniquement  in 
vitro. 

Au  point  de  vue  chimique,  le  poison  a été  étudié  de  près 
par  Brieger  et  Kempner,  qui  en  ont  précipité  le  principe  actif,  et 
ont  démontré  qu’il  appartient  au  groupe  des  toxalhumines, 
comme  les  toxines  diphtérique  et  tétanique  \ 

Quelque  temps  après  la  découverte  de  cette  toxine,  Kempner 
“se  proposa  d’immuniser  des  animaux  contre-  elle.  Ses  expé- 
riences par  injections  sous-cutanées,  sur  des  cobayes  et  des 
lapins,  n’ont  pas  été  couronnées  de  succès.  Il  lui  fut  impossible 
d’obtenir  l’immunité  active,  même  en  commençant  par  des  doses 
minimes  ; après  un  temps  plus  ou  moins  long,  les  animaux 
mouraient  en  présentant  des  symptômes  de  cachexie.  Par 
contre,  l’essai  tenté  sur  des  chèvres  produisit  de  meilleurs  résul- 
tats. Les  chèvres  immunisées  donnèrent  un  sérum  possédant 
de  très  hautes  propriétés  préventives;  bien  plus,  ce  sérum 

1.  Nous  ne  voulons  pas  entrer  relativement  à cette  conception  dans  une  discus- 
sion qui  excéderait  les  limites  de  notre  travail. 
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injecté  à dose  mortelle,  même  24  heures  après  l'intoxication, 
fut  capable  de  g^uérir  un  cobaye  déjà  très  malade. 

^ L’antitoxine  du  botulisme  a été  au  surplus  l’objet  des  études 
de  Forssman  et  Lundstrom,  qui  ont  donné  la  courbe  de  sa  pro- 
duction et  la  placent,  à cet  égard,  entre  l’antitoxine  diphtérique 
et  l’antitoxine  tétanique.  Madsen  a récemment  étudié  des  rela- 
tions quantitatives  entre  la  toxine  et  l’antitoxine  du  botulisme 
et  a constaté  un  fait  paradoxal,  observé  du  reste  sur  d’autres 
substances,  l’absence  de  proportionnalité  directe  entre  la  masse 
et  l’effet  du  poison. 

Nous  voyons  ainsi  que  le  bacille  du  botulisme  lui-même,  dont 
l’existence  a été  confirmée  par  quebjues  cbercbeurs  ultérieurs, 
par  exemple  Romer,  comme  sa  toxine  et  son  antitoxine,  ont  été 
l’objet  d’études  différentes. 

' Kempner  ^ a réussi  à isoler,  dans  des  excréments  de  porc,  un 
microorganisme  dont  les  propriétés  sont  identiques  à celui  qu’a 
décrit  van  Ermengern;  cette  observation  a permis  à Sclmeide- 
mübl  d’émettre  la  supposition  que  la  maladie,  dite  paralysie 
puerpérale  des  bovidés,  est  sans  doute  causée 

par  un  organisme  spécificjue  semblable  ou  peu  différent,  puisque 
les  phénomènes  clini(|ues  de  cette  maladie  ont  une  grande 
ressemblance  avec  les  symptômes  du  botulisme. 

De  toutes  les  propriétés  et  particularités  de  la  toxine  botu- 
lique énumérées  ci-dessus,  une  seule  nous  intéresse  ence  moment  : 
son  pouvoir  particulier  de  produire  un  effet  toxique  par  l’intestin. 

Aussi  avons-nous  essayé  d’immuniser,  par  cette  voie,  des 
animaux  contre  cette  toxine. 

L’heureuse  tentative  d’Ehrlicb  avec  des  poisons  d’origine 
végétale  (ricine  et  ahrine),  nous  donnait  quelque  espérance  de 
succès. 

Comme  nous  nous  proposons  de  trancher  la  question  seule- 
ment pour  le  principe,  nous  avons  choisi  de  petits  animaux  de 
laboratoire,  des  lapins. 

Nous  faisions  prendre  à des  lapins  le  bouillon  contenant  la 
toxine,  au  moyen  d’une  seringue,  en  introduisant  l’embout  de 
cette  dernière  dans  la  bouche. 

A l’exception  de  quelques-uns,  les  lapins  avalaient  très 
volontiers  le  liquide  ainsi  administré,  surtout  en  prenant  soin 
1.  D’après  Schneideniühl. 
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de  ne  leur  donner,  quelque  temps  avant  Topération,  qu’une 
nourriture  sèche. 

La  culture  du  botulisme  qui  servait  pour  nos  expériences 
provenait  de  la  collection  de  l’Institut  Pasteur  L 

Nous  préparions  la  toxine  de  la  façon  suivante  : le  bouillon 
de  porc  (oOO  grammes  de  viande  de  porc  pour  1 litre  d’eau, 
auquel  on  ajoute  1 0/0  de  peptone,  1 0/0  de  glucose  et  1/2  0/0  de 
sel)  était  distribué  dans  des  ballons  à long  col;  dans  chaque 
ballon  on  introduit  un  peu  de  carbonate  de  chaux  pur  qui,  bien 
entendu,  se  précipite  au  fond,  puis  on  verse  sur  la  surface  une 
petite  couche  de  vaseline  liquide,  on  bouche  avec  de  la  ouate 
et  enfin  on  stérilise  le  tout  dans  l’autoclave  à 100®  pendant  une 
demi-heure,  3 fois,  à 24  heures  d’intervalle.  Dans  des  ballons 
ainsi  préparés  et  refroidis,  on  ensemence  le  bacille  et  on  laisse  à 
une  température  d’environ  20®  pendant  2-3-4  semaines;  après 
quoi  bn  filtre  sur  bougie  Chamberland. 

La  toxine  obtenue  de  cette  façon  tuait  un  cobaye  de  300  à 
500  grammes  à la  dose  moyenne  de  0 c.c.  001  sous  la  peau 
(certaines  toxines  étaient  plus  faibles  — 0 c.c.  01,  d’autres  — plus 
fortes  — 0 c.c.  0001  et  même  0 c.c.  00005). 

Pour  le  lapin,  par  injection  sous-cutanée,  la  dose  mortelle 
était  en  moyenne  0 c.c.  001  (quelquefois  0 c.c.  0001.) 

Pour  tuer  un  lapin  avec  delà  toxine  introduite  par  la  bouche, 
il  faut  des  doses  beaucoup  plus  fortes  ; en  moyenne  environ 
5 c.c.  (rarement  10  c.c.)  parfois  seulement  3 c.c.  Comme  on  le 
voit,  si  on  compare  avec  les  doses  mortelles  sous-cutanées,  il 
faut  alors  des  quantités  énormes  de  poison. 

Dans  nos  expériences  d’immunisation  par  l’intestin,  nous 
commencions  d’ordinaire  avec  de  petites  doses;  que  nous  augmen- 
tions peu  à peu.  Disons  tout  de  suite  que  ces  expériences  présen- 
taient des  difficultés  considérables.  Celles-ci  peuvent  être  divi- 
sées en  deux  catégories.  Premièrement,  des  difficultés  d’ordre 
général  venant  de  ce  qu’il  n’est  pas  facile  de  conserver  les 
lapins  durant  une  assez  longue  période  de  temps.  La  moitié, 
sinon  davantage,  est  contaminée  par  quelque  infection  étran- 
gère et  périt  avant  qu’on  ait  pu  obtenir  quelques  résultats. 
Deuxièmement,  des  difficultés  dépendant  de  la  très  grande 
sensibilité  des  lapins  relativement  à la  toxine  botulique. 

1.  L’Institut  l’avait  reçue  de  van  Ennengem. 
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Ce  que  nous  venons  de  dire  explique  que,  sur  120  lapins  que 
nous  avons  employés  pour  les  présentes  expériences,  un  petit 
nombre  seulement  nous  ait  donné  des  résultats  positifs. 

Comme  nous  Tavons  déjà  mentionné,  nous  commencions 
d’ordinaire  par  de  petites  doses  non  mortelles,  prenant  soit  une 
toxine  faible  (dose  mortelle  pour  le  cobaye  : 0 c.  c.  01),  ou  une 
toxine  primitivement  forte,  mais  affaiblie  par  le  temps. 

Puis,  suivant  les  règles  générales  de  Timmunisation,  nous 
augmentâmes  la  dose  à des  intervalles  de  8-10-14  jours. 

De  nombreuses  expériences  nous  ont  appris  qu’il  faut  à cet 
égard  une  grande  prudence  dans  les  premiers  temps  de  l’immu- 
nisation, tant  que  l’animal  n’a  pas  acquis  une  certaine  résistance. 
Celle-ci  apparaît  très  lentement  et,  en  général,  à un  faible 
degré.  Toutefois,  après  un  certain  temps,  le  lapin  devient  moins 
sensible  vis-à-vis  du  poison,  et  supporte  sans  danger  la  dose 
mortelle  et  même  une  dose  plus  élevée. 

Voici  à cet  égard  quelques  chiffres: 


Lapin  21. 

1904  Avril  6.  Poids  2970  a reçu  5 c.  c.  de  la  toxine  II  (0,001)i. 


— 

11.  — 

2900 

— 7 — 

— 

— 

Mai 

13.  — 

2960 

— 5 — 

— 

— 

— 

19.  — 

2950 

— 8 — 

— V 

(0,001). 

— 

2o.  — 

2940 

— 15  — 

— VII 

(0,01). 

Juin 

8.  — 

2770 

saignée  d’essai. 

Le  lapin  a vécu  encore  Lmois;  mort  d’une  cause  étrangère. 


Lapin”  27.  ' ' 

1904  Avril  21.  Poids  1760  a reçu  3 c.  c.  de  la  toxine  II  (0,001). 

Mai  13.  — 2325  _ 5 — — . — 

— 19.  — 2250  _ .5  — — . V- (0,001). 

Le  lapin  a vécu  encore  19  jours;  mort  d’une  cause  étran- 
gère. • / 

Lapin  31. 

1904  Avril  21.  Poids  2230  a' reçu  3 c.  c.  de  la  toxine  II  (0,001). 

Mai  13.  — 2380  — '5  — — • ’ — 

, — 19.  — 2420.  _ 5 — — V (0^001). 

' l..Lè  nombre  en  chiffres  romains  indique  les  différentes  toxines  préparées  au 
cours  de  nos  longues  expériences.  Le  nombre  entre  parenthèses  qui  est  à côté 
donlîè  îa  dose  de  cette  toxine  qui  est  mortelle  pour  le  cobaye. 
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Lo  lapin  a 
(‘t  rang-ère. 


vécu  encore  18  jours;  mort  R’une  infection 
Lapin  32. 


1904  Avril  21.  Poids  2195  a l eçu  5 c.  c.  de  la  toxine  II  (0,001). 

Mai  13.  — 2195  — 10  — — — 

— 19.  — 2320  _ 15  — — Y (0,001). 

Le  lapin  a vécu  encore  16  jours;  mort  d’une  infection 
étrangère. 

Lapin  35. 

1904  Mai  19.  Poids  3180  a reçu  2 c.  c.  de  la  toxine  V (0,001). 

» — 25.  — 3215  _ 6 — — Yll. 

.Juin  1®"’.  — 3045  — 5 — — — 

„ _ 8.  — 3290  — 10  — — Y (0,001). 


Le  lâpin  a continué  de  vivre  24  jours;  il  recevait  encore 
des  doses  élevées  de  la  toxine  et  les  supportait  très  bien  ; mort 
à la  suite  d’une  très  forte  dose,  qui  fut  donnée  trop  tô^  après  la 
dernière  ingestion. 

Les  5 lapins  mentionnés  ont,  comme  on  le  voit,  très  bien 
supporté  les  doses  de  5 c.  c.,  8 c.  c.,  10  c.  c.  et  15  c.  c.  de  la 
toxine  Y,  tandis  que  les  'lapins  témoins,  comme  le  montre  le 
tableau  ci-dessous,'Ont  péri  dans  le  plus  bref  délai  (2-3  jours). 


• Lapins  témoins  - - . 

. • N®  49. 

1904  Juin  9.  Poids  1700  a reçu  3 c.  c.  de  la  toxine  V (0,001). 

— 12.  — 1340  mort.  - 

36. 

Mai  19.  Poids  2525  a reçu  5 c.  c.  de  la  toxine  V (0,001). 

---  22.  — 2250  mort. 

N«  37. 

Mai  19.  Poids  2570  a reçu  10  c.  c.  de  la  toxine  V (0,001). 

— 21.  — 2420  mort. 

• N«  38. 

Mai  19.  Poids  2400  a reçu  15  c.  c.  de  la  toxine  V (0,001). 

21.^—  2235  mort. 

Ces  lapins  témoins  ont  succombé  en  préséntant  les  symp- 
tômes du  botulisme  tels  que  les  a décrits  van  Ermengem,  c'est- 
à-dire  : perte  de  l’appétit,  diminution  du  poids,  immobilité, 
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affaissement  de  la  musculature,  rétention  de  Turine  et  parfois 
écoulement  d'un  liquide  ' clair,  du  nez  et  de-  la  bouche.  Par  la 
suite,  la  situation  empirant,  Tanimal  se  couche  sur  le  ventre 
en  allongeant  le  cou  et  en  étendant  les  extrémités,  enfin  la  tête 
tombe  de  côté,  et  bientôt  il  meurt  paralysé. 

L'autopsie  révèle  Thypérémie  de  l'intestin,  le  gonflement 
de  la  vessie  et  parfois  la  congestion  plus  ou  moins  prononcée 
des  poumons. 

Il  va  sans  dire  que  tous  nos  animaux,  tant  ceux  dont  nous 
venons  de  parler  que  ceux  dont  nous  parlerons  plus  loin,  ont 
toujours  été  examinés  au  point  de  vue  bactériologique,  et  si 
nous  ne  le  mentionnons  pas  dans  chaque  cas,  c'est  que  nous 
n'avons  rien  trouvé  qui  fût  digne  d'atterRion. 

Continuons  nos  tableaux. 


Lapin  39. 


Mai 

25. 

Poids 

1770  à reçu 

1 c.  c.  de  la  toxine  VIL 

Juin 

1er, 

— - 

1995  — 

3 — — — 

— 

8. 

— 

2200  — 

5 — — V (0,001). 

— 

15. 

— 

2170  — 

8 — — X (0,01). 

— 

21. 

— 

2355  — 

10  — — IX  (0,001). 

— 

28, 

. — 

2400  — 

12  — — XI  (0,001). 

Le  lapin  a vécu  encore  14  jours  ; mort  d'une  cause  étrangère. 
Lapin  33. 

. 1904  Juin  16.  Poids  1940  a reçu  2 c.  c.  de  la  toxine  X (0,01). 

— 21.  — 2115  — 4 — — IX  (0,001). 

— 28.  — 2245  — 6 — — XI  (0,001). 

Le  lapin  a vécu  encore  22  jours  ; mort  d'une  cause  étrangère. 
Lapin  34. 

1904  Juin  16.  Poids  1970  a reçu  3 c.  c.  de  la  toxine  X (0,01). 

— 21.  —•  2060  — 5 — — IX  (0,001).  > 

— 28.  — 2310  — 7 — — XI  (0,001). 

Le  lapin  a vécu  encore  16  jours. 

Les  3 derniers  lapins  ont  supporté  sans  dommage  les  doses 
de  6 c.  c.,  7 c.  c.  et  12  c.  c.  de  la  toxine  XL  Pour  les  lapins 
témoins,  la  dose  de  3 c.  c.  causait  déjà  la  mort  (en  2 jours). 

Avant  de  donner  les  autres  tableaux,  plus  probants,  de  nos 
expériences,  disons  que  pour  les  toxines  suivantes,  toxines  XXIII, 
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XXIV,  XXVI,  XXVII,  XXVIIl,  XXIX  et  XXX,  la  dose  mor- 
telle pour  les  lapins  témoins  (dose  introduite  par  la  bouche) 
était  de  3 c.  c.  à 5 c.  c. 


Lapin  65. 


1904  Juillet 

2. 

Poids  1613  a reçu 

2 c.  c.  de  la  toxine  XI  (0,001). 

— 

13. 

— 

1900  — 

5 — — 

X (0,01). 

— 

23. 

— 

1890  — 

8 — — 

XII  (0,01). 

— 

30. 

— 

2210  — 

7 — — 

XIII  (0,001). 

Août 

11. 

— 

2440  — 

7 — — 

XVI  (0,001). 

— 

22. 

— 

2810  — 

9 — — 

— 

Septembre  le*’. 

— 

2670  — 

10  — — 

XIX  (0,001). 

— 

12. 

— 

2353  — 

12  — — 

— 

21. 

— 

2353  — 

15  — — 

— 

Octobre 

4. 

— 

2735  — 

27  — — 

XXII  (0,01). 

— 

14. 

— 

2730  — 

15  — — 

XXIII  (0,001). 

— 

28. 

— 

2770  — 

17  — — 

XXIV  (0,001). 

Novembre 

9. 

— 

2530  — 

20  — — 

XXVI  (0,001). 

Le  lapin  a vécu 

encore  12  jours. 

Lapin 

68. 

1904  Juillet 

8. 

Poids  2150  a reçu 

2 c.  c.  de  la  toxine 

— 

20. 

— 

— — 

4 _ 

XIII  (0,001). 

— 

30. 

— 

2300  — 

6 — 

— 

• Août 

11. 

— 

2340  — 

6 — 

XVI  (0,001). 

— 

22. 

— 

2383  — 

8 — 

— 

Septembre  le^. 

— 

2270  — 

10  — — 

XIX  (0,001). 

— 

2. 

— 

2270  — 

12  — — 

— 

— 

12. 

— 

2220  — 

13  ~ — 

— 

Octobre 

4. 

— 

2330  — 

27  — — 

XXII  (0,01). 

— 

14. 

— 

2380  — 

15  — — 

XXIII  (0,001). 

— 

28. 

— 

2660  — 

15  — — 

XXIV  (0,001). 

Novembre 

9. 

— 

2610  — 

17  — — 

XXVI  (0,001). 

— 

19. 

— 

2423  — 

20  — — 

XXVII  (0,001). 

— 

30. 

— 

2370  — 

5 — — 

XXVIIl  (0,001). 

Décembre  !**■. 

— 

2300  — 

17  — — 

— 

16. 

saignée  à blanc. 

Lapin 

O 

00 

1904  Juillet 

13. 

Poids  1900  a reçu 

[ 3 c.  c.  de  la  toxine  X 0,01).  ■ 

— 

23. 

— 

1330  — 

6 — — 

XII  (0,01). 

Août 

2. 

— 

1830  — 

6 — — 

XIII  (0,001). 

— 

12. 

— 

2020.  — 

4 _ _ 

XVI  (0,001). 

— 

23. 

— 

2270  — 

6 — — 

— 

Septembre  2, 

— 

2280  — 

8 — — 

— 

— 

12. 

— 

2070  — 

10  — — 

— 

— 

21. 

— 

1850  — 

13  — — 

XX  (0,01). 

• Octobre 

4. 

— 

2220  — 

18  — — 

XXII  (0,01). 

— 

14. 

— 

2270  — ^ 

10  — — 

XXIII  (0,001). 

— 

28. 

— 

2600  — 

3 — — 

‘XXIV  (0,001). 

Novembre  9. 

— 

2320  — 

10  — — 

XXVI  (0,001). 
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Novembre  19.  Poids  2320  a reçu  12  c.  c.  de  la  toxine  XXVII  (0,001). 


— 

30.  — 

2430 

— 3 — 

— XXVIII 

(0,001), 

Décembre 

■j  er  

2150 

_ 12  — 

— _ 

— 

16.  — 

2510 

— 15  — 

— XXIX 

(0,001), 

— 

30.  — 

2490 

— 17  — 

— — 

1905  Janvier 

13.  — 

2560 

— 20  — 

— XXX 

(0,001), 

1904  Septembre  2.  Poids 

Lapin  \ 

2745  a reçu 

^7. 

10  c.  c.  de  la  toxine  XV  (0,01). 

— 12.  — 

2690 

— 

5 — — 

XVI  (0,001). 

— 21.  — 

2600 

— 

15  — — 

XX  (0,01). 

Octobre  4 . — 

2900 

— 

26  — — 

XV  (0,01). 

— 14.  — 

2720 

— 

7 _ _ 

XXIII  (0,001). 

— 28.  — 

2720 

— 

12  — — 

XXIV  (0,001). 

Novembre  9.  — 

2880 

— 

12  — — 

XXVI  (0,001). 

— . 19.  — 

2910 

— 

14  — — 

XXVIl  (0,001). 

— 30.  — 

3140 

— 

5 — — 

XXVIII  (0,001). 

Décembre  1 . — 

3000 

— 

10  — — 

— 

— 16.  — 

2870 

— 

12  — — 

XXIX  (0,001). 

— 30.  — 

2900 

— 

14  — — 

— 

1905  Janvier  13.  — 

2970 

— 

18  — — 

XX  (0,001). 

Ainsi  nous  voyons  que,  après 

la  2'*  OU  la  3® 

ingestion,  les 

ins  supportent  déjà  la  dose 

mortelle;  l’administration  plus 

prolong-ée  de  la  toxine  permet  aux  lapins  d’ingérer  sans  danger 
plusieurs  doses  mortelles.  Toutefois,  pour  obtenir  ce  dernier 
résultat,  un  traitement  assez  prolongé  est  nécessaire. 

Ne  disposant  plus  à la  fin  de  nos  expériences  que  de  deux 
lapins  (no®  80  et  87),  (jui  avaient  reçu  de  la  toxine  pendant  plu- 
sieurs mois  et  supportaient,  sans  suite  funeste,  environ  ou 
fi  doses  mortelles  per  os^  nous  avons  voulu  voir  (craignant  de 
les  perdre  d’une  cause  étrangère)  comment  ils  se  comporteraient 
vis-à-vis  des  injections  sous-cutanées.  Les  essais  préliminaires 
pour  déterminer  la  dose  mortelle  pour  les  lapins,  en  injections 
sous-cutanées,  avaient  donné  les  résultats  suivants  : 

1905  Janvier  20,  lapin  pesant  ISOOsr  a reçu  0cc,0l  f 1/22  (p.  lOGOsq. 

— 2«  — — 1740s--  — 0ce,001  f (P-  1380s--). 

— > _ iGOOsr  — 0-îc, 0001  t 1/28  (p.  llSosr). 

Ensuite  nous  avons  injecté  à nos  lapins,  14  jours  après  la 
dernière  ingestion,  de  la  toxine  sous  la  peau  : à l’un  (n®  80) 
0,001  c.  c.  et  à l’autre  (n®  87)  0,002  c.  c.,  en  prenant  en  même 
temps  4 lapins-témoins,  dont2  ont  reçu  sous  la  peau  0,001  c.  c., 
et  les  2 autres  0,002  c.  c. 

Le  résultat  fut  le  suivant  : 
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Lapins  témoins. 

1905  Janvier  27.  N“  1 Poids  20008r  a reçu  0cc,001  f I 30  (p.  1820«''). 

— — 2 — 2200e>-  — — t 11/2  (p.  ISlOsr). 

— — 3 — 2220s>'  — 0cc,002  t H ' 1 (p.  IToOs^). 

_ _ 4 _ 2400^'-  — — t IÏ/.2  (p.  ITOOpr. 

Lapins  traités. 

1905  Janvier  27.  K»  87.  Poids  SlOO^r  a reçu  0cc,002  f 11/4  (p.  2670*'’). 

— — 80  — 2675  — O'î'î.OOl. 

Comme  nous  le  voyons,  tous  les  lapins-témoins  étaient  déjà 
morts  en  6 jours  ; quant  à nos  2 lapins,  Tun,  qui  avait  reçu 
0,002  c.  c.,a  survécu  à ses  témoins  seulement  2 jours;  Tautre, 
qui  avait  reçu  0,001  c.  c.,  est  encore  vivant  aujourd’hui,  c’est- 
à-dire  plus  d’un  mois  et  demi  après  l’expérience. 

Nous  pouvons  donc  conclure  que  si  ces  lapins  ont  acquis  un 
certain  degré  d’immunité  active,  cette  immunité  est  toutefois 
assez  faible. 

Les  expériences  concernant  les  propriétés  préventives  du 
sérum  pris  sur  d’autres  lapins  (n^®  21  et68),  lesquels  n’orit  du  reste 
pas  été  traités  si  longtemps,  ont  donné  des  résultats  négatifs. 

Ce  dernier  fait,  l’absence  de  la  propriété  préventive  du 
sérum  en  présence  de  l’immunité  active  nettement  marquée, 
quoique  faible,  ne  doit  pas  nous  surprendre.  Des  faits  analogues, 
même  plus  accentués,  ont  été  observés,  dans  différents  cas,  par 
d’autres  travailleurs.  On  les  trouvera  énumérés  dans  l’ouvrage 
devenu  classique  de  M.  Metchnikoff  sur  U Immunité  dans  les 
maladies  infectieuses. 
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COLORATION  DES  PROTOZOAIRES 

^ (Remarques  sur  la  publication  de  M.  F.  Marino,  portant  le  même  titre.) 

• . (Voir  Annales  Institut  Pasteur,  1904,  p.  761.) 

Pab  g.  giemsa 

(Travail  de  l’Institut  des  maladies  tropicales  de  Hambourg  ) 


Dans  le  numéro  de  décembre  1904  des  Annales  le  docteur 
Marino  a publié,  sous  le  titre  précédent,  un  travail  qui  m’oblige 
à faire  des  remarques  sur  les  points  suivants,  à savoir  : 

1°  Sur  la  méthode  suivie  par  l’auteur  pour  arriter  à obtenir 
une  coloration  caractéristique  de  la  chromatine  des  noyaux  à 
l’aide  de  la  méthode  de  Romanowsky  ; 

2®  Sur  le  mode  de  coloration  qu’il  recommande  dans  ce  but. 

Pour  ce  qui  regarde  le  premier  point,  Marino  ne  cite,  parmi 
les  nombreux  travaux  qui  ont  été  publiés  sur  ce  sujet  que  ceux 
de  Romanowsky  et  de  Ziemann.  11  dit  : ((  Romanowski  plus  tard, 
a démontré  la  coloration  spécifique  de  la  chromatine  du  noyau 
en  se  servant  d’un  mélange  de  bleu  de  méthylène  et  d’éosine.  » 

L’auteur  pense  — sans  preuve  aucune  — que  ce  mélange 
produit,  dans  le  tube  à essai,  une  troisième  substance  colorante 
neutre  qui  serait  capable  d’agir  seulement  à Vétat  naissant  et 
qui  aurait  une  très  grande  affinité  pour  la  chromatine  des 
noyaux. 

Ziemann,  qui  a modifié  la  méthode  de  Romanowsky,  croit 
que  la  couleur  neutre,  due  à un  mélange  de  bleu  et  d’éosine,  est 
soluble  soit  dans  un  excès  de  bleu,  soit  dans  un  excès  d’éosine 
et  qu’ainsi  elle  perd  tout  pouvoir  colorant.  Il  est  nécessaire  donc, 
d’après  Ziemann,  d’obtenir  par  tâtonnement  un  certain  mélange 
de  deux  matières  colorantes,  dans  lequel  cette  couleur  neutre  ne 
se  dissout  pas. 

Quant  aux  autres  auteurs,  Marino  les  mentionne  par  ces  mots  : 
« D’autres  encore  sont  persuadés  que  le  principe  colorant  actif 
de  la  chromatine  existe  dans  le  bleu  de  méthylène.  Comme  l’on 
voit,  les  idées  de  Romanowsky,  Ziemann  et  autres  sont  assez 
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vagues  pour  ne  pas  avoir  la  prétention  d’expliquer  sérieusement 
le  mécanisme  intime  suivant  lequel  s’opère  la  coloration  spéci- 
fique de  la  chromatine.  )) 

Il  ressort  donc  de  ces  mots,  que  Marino  ne  tient  pas  compte 
d’une  suite  de  travaux  publiés  dans  ces  dernières  années  par 
des  auteurs  qui  ont  travaillé  avec  succès  sur  ce  terrain,  car 
quelques-uns  d’entre  eux  n’ont  pas  seulement  reconnu  les  con- 
ditions sous  lesquelles  s’opère  la  coloration  de  la  chromatine, 
mais  ont  encore  créé  des  méthodes  qui  reposent  sur  des  bases 
scientifiques  et  qui  sont  dignes  de  votre  attention. 

En  premier  lieu,  Nocht  ale  grand  mérite  d’avoir,  le  premier, 
mTQmeni  ilémoniTé  (CeiitralbL  fwr  Bar  ter  iolof/ie.  XXIV,  p.  839, 
U.  XXV,  p.  764)  que  pour  obtenir  une  bonne  coloration  de  la  chro- 
matine, il  faut  l’existence  d’un  certain  agent,  qui  est  un  produit 
de  décomposition  du  bleu  de  méthylène.  La  nature  cbimicjue  de 
ce  produit  n’était  pas  encore  clairement  définie.  Xocbt  le  nommait 
« rouge  provenant  du  bleu  de  méthylène  ». 

Depuis,  Micbaelis  (Centralbl . f,  /!.,  XXIX,  p.  763)  et  moi 
{Centralbl.  /.  ZI.,  XXXII,  p.  307;  XXXVII,  p.  308)  avons  pu 
montrer,  par  des  expériences  probantes,  que  le  produit  de  dé- 
composition observé  par  Nocht  est  identique  \'i  l’azur  de  méthy- 
lène, préparé  pour  la  première  fois  par  Berntbsen  en  1885,  et 
décrit  dans  les  Liebigs  Annalen  der  C hernie,  CCXXX,  p.  73. 
Ensuite  j’ai  réussi,  par  un  procédé  plus  rationnel,  à obtenir  un 
azur  très  pur  de  méthylène  et  j’ai  indiqué  deux  méthodes,  pour 
la  coloration  de  la  chromatine,  dont  la  dernière  surtout  {Ce?i- 
tralbl.  f.  B.  XXXAII,  p.  308),  si  j’ose  ainsi  m’exprimer,  ne 
laisse  rien  à désirer  sous  le  rapport  delà  simplicité  et  de  la  pré- 
cision. 

Je  ferai  remarquer,  au  sujet  des  données  de  Marino  sur  sa 
méthode  de  coloration,  que  je  me  vis  obligé,  par  suite  de  nom- 
breuses et  minutieuses  expériences — (voir  mes  publications,)  — 
à me  prononcer  contre  l’emploi  qu’il  recommande  d’une  solution 
du  sel  double  en  question  dans  le  méthylalcool. 

Et  j’ai  donné  entre  autres  comme  motifs  : 

- ‘ Le  peu  de  solubilité  de/  ces  corps  colorants  dans  le 

méthylalcool  ; 
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2^  La  conservation  très  courte  de  cette  solution.  — ce  que 
Marino  a aussi  avoué  ; 

3®  Les  précipités  souvent  inévitables  par  cette  méthode  et 
toujours  très  désagréables. 

Je  disais  autrefois  : « Avec  la  métliode  de  Leishman,  qui 
consiste  en  ce  qu’on  verse  une  dissolution  du  principe  colorant 
dans  le  méthylalcool  sur  la  préparation  du  sang,  pour  la  fixer 
simultanément,  il  arrive  aussi  que  le  métbylalcool,  qui  est 
aussi  léger  que  volatil,  coule  de  la  lame  avant  de  s’étre  mélangé 
avec  Peau.  Le  peu  qui  reste  sècbe  alors  très  vite  et  laisse  un 
dépôt  colorant  et  fâcheux  pour  la  réussite  de  la  coloration.  Ce 
dépôt  ne  peut  être  enlevé  sans  détériorer  la  préparation.  » 

Ce  (jui  vient  d’être  dit  se  rapporte  naturellement  aussi  bien 
à la  méthode  de  Marino,  qui  prescrit  de  fixer  de  la  même  façon, 
et  gagne  encore  en  importance,  si  l’on  considère  que  les  pays 
chauds  sont  le  champ  principal  où  on  a besoin  d’une  bonne 
méthode  de  coloration  pour  les  protozoaires,  et  que  par  suite 
.de  la  haute  température  qui  y règne,  l’évaporation  se  produit 
encore  beaucoup  plus  vite. 

Aussi,  soit  dit  en  passant,  la  coloration  des  préparations  est 
limitée  par  suite  de  cette  évaporation  rapide  du  méthylalcool 
et  des  précipités  qui  en  résultent. 

Mais  la  méthode  a encore  maints  défauts,  par  exemple  : 

La  nécessité  d’une  deuxième  solution  colorante,  d’une 
solution  d’éosine,  qui  se  décompose  facilement,  comme  je  l’ai 
également  fait  remarquer  dans  mon  dernier  travail; 

5®  La  combinaison  chimique  irrationelle  des  colorants. 

Le  docteur  Marino  chauffe  un  mélange  de  bleu  d’azur  ‘ et  de 
bleu  de  méthylène  avec  une  solution  de  carbonate  de  soude 
(0^^,50.0/0)  à 37®  et  au  dessus,  pour  précipiter  ensuite  le  pro- 
duit par  l’éosine. 

Le  résultat  chimique  est  que  la  base  d’azur,  chauffée  avec  le 
carbonate  de  soude,  ne  subit  pas  de  changement,  tandis  qu’avec 
le  bleu  de  méthylène  il  se  forme  une  grande  quantité  de  violet 

1.  Je  suppose  que,  par  azur,  Marino  entend  le  pur  azur  de  méthylène  décrit 
par  Bernthsen, 
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de  méthylène,  auginentant  avec  le  degré  de  température,  con- 
jointement avec  une  quantité  de  diméthylamine. 

Le  violet  de  méthylène,  qui  donne  également  un  dépôt  en 
combinaison  avec  Péosine,  nuit  beaucoup  k la  coloration, 
comme  je  Tai  montré  et  publié,  surtout  lorsqu'on  emploie  la 
couleur  en  dissolution  dans  le  métbylalcool,  comme  c’est  ici  le 
cas.  Si  l’auteur  avait  précipité  avec  l’éosine  un  bleu  d’azur  pur 
et  du  bleu  de  méthylène  en  solution  à froid,  sans  ajouter  de 
carbonate  de  soude,  il  aurait  certainement  obtenu  de  meilleurs 
résultats. 

De  meme,  je  ne  trouve  pas  mieux  motivé  le  traitement  ulté- 
rieur par  l’éosine,  des  préparations  préalablement  teintes  dans 
la  solution  des  colorants  dans  le  métbylalcool.  Car  les  sels 
colorants  neutres  sont  solubles  dans  un  excès  de  colorant  acide 
(éosine)  et  tout  excès  de  cette  couleur  doit  atténuer  la  coloration 
de  la  chromatine.  De  fait,  on  peut  facilement  se  convaincre,  par 
une  expérience,  que  le  traitement  ultérieur  par  l’eau  distillée, 
recommandé  par  Leisbman,  donne  des  résultats  tout  aussi  bons, 
sinon  meilleurs. 

Au  mois  d’octobre  de  Tannée  précédente,  j’étais  à meme  de 
pouvoir  recommander  une  nouvelle  méthode  pour  la  coloration 
de  la  chromatine,  exempte  de  tous  les  défauts  ci-dessus  men- 
tionnés. Dans  cette  méthode  je  me  sers  de  la  solution  colorante 
suivante  * : 

Azur  II  * Eosine  3 grammes. 

Azur  II  0gr,8 

Glycérine  230  grammes  (Merck,  chimiquement  pure). 

Méthylalcool  ' 250  — (Kahlbaum  I). 

Cette  solution  se  distingue  de  celle  de  Marino,  de  Leisbman 
et  d’autres  encore  : 

1®  Par  l’emploi  de  glycérine,  qui  permet  d’élever  considé- 
rablement la  teneur  en  couleur  de  la  solution  ; 

2®  Par  Tèmploi  de  sels  colorants  purs;  reconnus  comme  colo- 
rants actifs  ; 

1.  On  peut  facilement  préparer  soi-même  la  solution.  Les  ingrédients  néces- 
saires ou  la  solution  toute  prête  sont  livrés  par  la  maison  Grübler  et  0*% 
Leipzig. 

2.  Azur  II  : Azur  de  méthylène  et  bleu  de  méthylène  à parties  égales. 
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3°  Par  un  excès  (léterminé,  reconnu  avantageux,  des  colorants 
basiques  ; 

4®  Par  sa  conservation  remarquable. 

Lorsqu'on  veut  procéder  à la  coloration,  on  verse  sur  un 
nombre  quelconque  de  préparations  fixées  à Falcool  un  mé- 
lange, fraîchement  préparé,  d’eau  distillée  et  de  cette  solution 
(pour  1 c.  c.  d’eau,  1 goutte  de  la  solution),  et  on  laisse  ainsi  les 
préparations  sans  plus  s’en  occuper  pendant  lo-30  minutes; 
après  quoi  on  les  lave  sous  un  fort  jet  d’eau,  on  les  sèche  à l’air 
et  monte  au  baume.  On  peut  obtenir  de  très  belles  colorations, 
lorsqu’on  teint  fortement  les  préparations,  en  les  laissant  long- 
temps dans  le  mélange  colorant,  et  qu’on  les  remet  encore  une 
fois  dans  l’eau  distillée  pendant  1 ou  2 minutes,  après  les  avoir 
lavées  et  séchées  à l’air.  31ais  si  l’on  veut  obtenir  une  prompte 
coloration,  pour  servir  au  diagnostic,  plutôt  que  de  chercher  à 
produire  des  colorations  nettes  et  distinctes,  on  peut  fixer  dans 
le  méthylalcool  (pendant  2-3  minutes)  ou  dans  le  formalin- 
alcool  à 10  0/0  (pendant  10  secondes),  au  lieu  de  le  faire  dans 
Téthylalcool.  Dans  ce  cas,  la  fixation  et  la  coloration  réclament 
ensemble  au  plus  10  à 15  minutes. 

Par  suite  de  la  présence  de  la  glycérine  dans  le  mélange 
colorant,  les  préparations  ne  montrent  plus  de  précipités  et  se 
distinguent  par  une  netteté  remarquable,  ce  qui  fait  que  cette 
méthode  est  très  recommandable,  comme  en  témoignent  les 
rapports  de  beaucoup  d’auteurs,  non  seulement  pour  cette 
raison,  mais  aussi  pour  la  simplicité  de  son  emploi  et  la 
réussite  certaine  de  chaque  coloration.  • 

Finalement  je‘  veux  rappeler  que  depuis  plusieurs  années 
déjà,  justement  la  littérature  française  nous  a fait  connaître 
dilférentes  méthodes  pour  teindre  la  chroniatine,  qui  donnent 
les  mêmes  résultats,  sinon  meilleurs,  que  la  méthode  deMarino. 

Parmi  ces  méthodes,  je  cite  en  première  ligne  celle  de 
Laveran  {C.  rencf  Soc.  biol.^  vol.  LI,  1899,  et  vol.  LU,  1900). 

Pour  plus  de  clarté,  je  me  propose  de  faire  paraître  sous  peu 
dans  les  Folia  hœmatologica  un  tableau  chronologique 
complet  de  tout  ce  que  j’ai  trouvé  jusqu’ici  dans  la  littérature 
sur  la  coloration  d’après  Romanowsky.  . 


AU  SUJET  DE  LA 

COLORATION  DES  PROTOZOAIRES 

Par  F.  MARINO 

Réponse  à l’article  ci-dessus  de  M.  G.  Giemsa. 

La  rédaction  de  ces  Annales  ayant  eu  Foblig'eance  de  me 
communiquer  les  critiques  que  31.  Giemsa  adresse  à Farticle 
que  j'ai  publié  en  décembre  1904,  j’y  répondrai  brièvement. 

Je  n’ai  pas  eu  l’intention  de  faire  un  travail,  même  sommaire, 
sur  les  recherches  auxquelles  a donné  lieu  la  coloration  de  la 
chromatine  d’après  la  méthode  de  Romanowsky,  aussi  je  n’ai 
point  donné  d’historique,  sans  quoi  j’aurais  cité  31.  Giemsa  et 
tous  les  auteurs  qui  se  sont  occupés  du  sujet. 

J’ai  voulu  exposer  mes  idées  sur  le  mécanisme  de  cette 
coloration  et  surtout  appeler  l’attention  sur  un  procédé  de 
coloration  très  rapide,  facile  à mettre  en  œuvre,  et  que  je  crois 
capable  de  rendre  des  services. 

A l’observation  que  fait  31.  Giemsa,  à savoir  que  les  matières 
colorantes  que  j’emploie  sont  peu  solubles  dans  l’alcool 
méthyliquCj  je  répondrai  qu’elles  le  sont  assez  pour  donner  un 
bain  colorant,  qui  teiiît  bien  les  protozoaires  et  les  différencie 
très  nettement,  si  on  ajoute  la  faible  solution  aqueuse  d’éosine 
que  je  recommande. 

Pour  ce  qui  est  de  la  conservation  des  solutions,  celle  de  la 
solution  alcoolique  est  d’au  moins  deux  mois,  celle  de  la  solution 
aqueuse  d’éôsine  est  beaucoup  plus  longue  encore,  à condition 
de  la  tenir  à l’abri  de  la  lumière. 

. 31.  Giemsa  trouve  irrationnelle  la  préparation  de  notre 
matière  colorante  « parce  qu’en  chauffant  le  bleu  de  méthylène 
avec' la  solution  de  carbonate  de  soude  il  se  produit  du  violet  de 
méthylène  qui  nuit  beaucoup  à la  coloration  ».  Il  suffit,  pour 
reconnaître  le  bien-fondé  de  notre  pratique,  de  faire  agir  séparé- 
ment sur  des  trypanosomes,  par  exemple,  une  solution  alcoolique 
de  bleu  azur  neutralisée  ensuite  par  l’éosine,  et  une  solution  de 
la  poudre  résultant  du  traitement  du  bleu  de  méthylène  par  le 
carbonate  de  soude  et  l’éosine,, neutralisée  aussi  par  une  solu- 
tion aqueuse  frès  faible  d’éosine j dans  les  deux  cas,  la  coloration 
est  médiocre.  Mélangeons  les  deux  solutions,  nous  obtenons 
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une  coloration  rnag-nifique.  C’est  la  constatation  de  ce  fait  qui 
a (léterniiné  la  méthode  de  préparation  de  notre  matière  colo- 
rante qui,  contenant  un  excès  de. couleur  basique,  teint  parfai- 
tement la  chroniatine. 

Le  traitement  par  Téosine,  de  préparations  préalablement 
teintes  dans  la  solution  des  colorants  dans  l’alcool  méthylique, 
paraît  à notre  contradicteur  tout  à fait  injustifiée,  a Car,  dit-il. 
les  sels  colorants  neutres  sont  solubles  dans  un  excès  de 
colorant  acide  (éosine)  et  tout  excès  de  cette  couleur  doit 
atténuer  la  coloration  delà  chromatine.  » Notre  solution  d’éosine 
étant  très  faible  1/20000,  n’a  pas  les  inconvénients  que  lui 
attribue  M.  Giemsa.  En  faisant  varier  judicieusement  la  quantité 
de  la  solution  d’éosine  par  rapport  à celle  des  autres  couleurs 
dissoutes  dans  l’alcool  méthylique,  on  règle  facilement  le  ton  de 
la  coloration.  L’emploi  de  l’eau  distillée  serait  préférable, 
d’après  M.  Giemsa,  à celui  de  l’éosine;  de  nombreux  essais  nous 
ont  montré'  qu’avec  l’éosine  les  résultats  sont  meilleurs  et  plus 
rapidement  obtenus.  Si  on  n’a  pas  d’éosine,  on  peut  se  servir 
de  la  solution  physiologique,  dé  l’eau  ordinaire,  mais  non 
d’eau  distillée  qui  donne  les  plus  mauvaises  préparations. 

Une  des  principales  critiques  que  M.  Giemsa  fait  à notre 
méthode,  c’est  qu’avec  elle  les  précipités  sont  inévitanles  à cause 
de  la  volatilité  de  l’alcool  méthylique.  « Le  peu  qui  reste  laisse  un 
dépôt  colorant  extrêmement  fâcheux  pour  la  réussite  de  la 
coloration  »,  ce  défaut  serait  particulièrement  marqué  dans  les 
pays  chauds  où  la  méthode  doit  être  surtout  utilisée. 

La  volatilité  de  l’alcool  méthylique  n’est  pas  gênante, 
même  dans  les  pays  chauds,  il  suffit  en  effet  de  mettre 
davantage  de  matière  colorante,  de  façon  que  la  lamé  soit 
toujours  couverte.  Comme  la  coloration  ne  demande  que  trois 
à cinq  minutes,  il  n’y  a vraiment  ni  perte  de  temps  ni  perte 
de  réactif. 

En  résumé,  les  critiques  que  m’adresse  M.  Giemsa  sont 
surtout  d’ordre  théorique,  je  crois  qu’il  ne  les  aurait  pas  faites 
s’il  avait  mis  mon  procédé  en  œuvre.  Beaucoup  de  travailleurs 
remploient  et  «s’en  trouvent  bien,’  et  ce  que  je  revendique 
surtout  pour  lui  c’est  la  rapidité  avec  laquelle  il  permet  d’obte- 
nir des  préparations  bien  colorées  et  sans  précipité. 

Le  gérant  : G.  Masson. 

Sceaux.  — Imprimerie  Gharaire. 
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Effets  expérimentaux  de  la  toxine  dysentérique 

SUR  LE  SYSTÈME  NERVEUX 


Pau  M.  CII.  DOPTEtt 

Médecin-major  de  2®  classe,  professeur  agrégé  au  Val-de-Gràce. 
Travail  du  laboratoire  de  bactériologie  du  Val-de-Grâce. 


Il  est  une  donnée  que  la  médecine  expérimentale  a contribué 
depuis  quelques  années  à établir,  c’est  l’aptitude  que  présentent 
parfois  les  agents  pathogènes  à localiser  leur  action  sur  le  sys- 
tème nerveux. 

A cet  égard,  il  convient  de  rappeler  les  travaux  de  Roux  et 
Yersin, d’Enriquez  etHallion,  de  Babonneixsur  la  toxine  diphté- 
rique; ceux  de  Roger,  de  Bourges,  etc.;  sur  le  streptocoque:  de 
H.  Vincent  sur  le  bacille  typhique,;  de  Thoinot  et  Masselin  surle 
colibacille,  etc. 

Ces  recherches  démontrèrent  que,  si  en  certains  cas  la  lésion 
nerveuse,  médullaire  le  plus  souvent,  reconnaît  pour  cause  la 
pullulation  microbienne  in  situ,  en  d’autres,  les  plus  fréquents, 
elle  est  déterminée  par  l’action,  non  plus  de  l’agent  figuré, 
mais  de  ses  produits  élaborés  à distance  et  lancés  ensuite  dans 
la  circulation  générale.  Elles  ont  permis,  d’autre  part,  d’ex- 
pliquer la  pathogénie  de  certaines  complications  observées  en 
clinique,  intéressant  le  système  nerveux,  soit  central,  soit  péri- 
phérique. 

Les  faits  qui  suivent  montrent  que  le  bacille  dysentérique  n’est 
pas  étranger  à la  production  de  phénomènes  de  même  ordre  : 
en  dehors  de  ses  elïets  pathogènes  habituels  au  niveau  du 
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gros  intestin,  il  doit  être  tenu  pour  responsable  de  troubles  ner- 
veux qui  peuvent  survenir  au  cours  de  la  dysenterie  observée  chez 
ITiomine  ou  provoquée  chez  Tanimal. 

I • ' 

ACTION  DE  LA  TOXINE  DYSENTÉRIQUE  SUR  LE  SYSTÈME  NERVEUX  CENTRAL 

Au  cours  d'expériences  faites  en  collaboration  avec  M.  A’ail- 
lard  sur  la  dysenterie  expérimentale  du  lapin,  nous  avions  noté 
fréquemment  chez  cet  animal  Texistence  de  troubles  paralytiques. 
Depuis  lors,  continuant  les  mêmes  recherches,  j’ai  pu  constater 
les  mêmes  faits  avec  une  fréquence  telle  qu’on  peut  poser  en  prin- 
cipe que  les  paralysies  surviennent  dans  75  à 80  0 /Q  des  cas.  Elles 
débutent  habituellement  le  3®  jour  après  l’inoculation  sous-cutanée 
de  3 à 4 c.  c.  de  culture  en  bouillon  (âgée  de  24  à 48  heures), 
de  bacille  dysentérique.  (Type  Shiga.)  Elles  sont  le  plus  souvent 
suivies  de  mort,  le  4®  ou  o®  jour  de  la  maladie;  en  de  rares  cas, 
elles  sont  transitoires  et  l’animal  se  rétablit  progressivement. 

Cliniquement  il  s’agit,  dans  la  grande  majorité  des  cas, 
de  paraplégies  survenant  brusquement  ou  progressivement, 
et  s’accompagnant  de  paralysie  vésicale.  Elles  peuvent  rester 
localisées,  mais  le  plus  souvent  elles  subissent  une  marche 
ascendante  et  envahissent  les  membres  antérieurs,  présen- 
tant ainsi  l’apparence  du  syndrome  de  Landry.  Parfois  cepen- 
dant, les  membres  antérieurs  sont  atteints  primitivement,  et 
la  progression  suit  une  marche  descendante  vers  les  membres 
postérieurs.  Quelquefois  enfin,  la  paralysie,  ordinairement 
bilatérale,  reste  unilatérale,  prenant  le  masque  de  Y hémiplégie 
spinale.  Il  importe  de  signaler  d’une  façon  particulière  l’absence 
complète  de  troubles  sensitifs  au  niveau  des  régions  paraly- 
sées; les  troubles  moteurs,  à l’exclusion  de  tout  autre,  consti- 
tuent la  règle. 

Chez  16  lapins  ayant  présenté  les  phénomènes  précédents,  les 
nerfs  périphériques,  la  moelle  dans  toute  sa  hauteur,  le  bulbe,  la 
protubérance  et  le  pédoncule  cérébral  ont  été  prélevés  et  soumis 
à l’action  des  divers  fixateurs  utilisés  journellement  en  technique 
histologique  : les  nerfs  ont  été  fixés  par  l’acide  osmi(|ue  à 1 0,  0 ; 
les  différentes  parties  du  système  nerveux  central,  débitées  en 
1.  Vaillard  et  Dopter,  Annales  de  V Institut  Easteur,  27  juillet  1903. 
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frag’ments,  ont  ëtë  plong-ëes  dans  l’alcool  et  le  liquide  deMüller  ; 
les  diverses  méthodes  usuelles  de  coloration  ont  été  employées  : 
méthodes  de  Nissl,  Marchi,  Weigert-Pal,  etc. 

Voici  les  résultats  fournis  par  l’examen  histolog'i({ue  d’un  cer- 
tain nombre  de  ces  faits  : 

Lapin  III.  — Reçoit  le  10  noveml)re  une  injection  sous-cutanée  de 
4 c.  c.  de  culture  en  bouillon  âgée  de  24  heures  de  bacille  de  Kruse. 

Le  13,  paraplégie  du  train  postérieur. 

Le  14,  la  paralysie  s’est  étendue  aux  membres  antérieurs. 

Le  15,  mort. 

Macroscopiquement . — Légère  vascularisation  généralisée  de  la  moelle. 
Ras  de  ramollissement  a{)préciable  à la  cou[)e. 

Examen  histoloqique.  — Les  racines  et  les  nerfs  [>érii)béri(pies  sont 
indemnes  de  toute  lésion. 

Région  bulbo-protubérant telle . — Rigoureusement  indemne. 

Moelle  cervicale.  — Normale. 

Moelle  dorsale.  — A côté  de  cellules  restées  conqdètement  saines, 
d’autres  présentent  des  altérations  manifestes,  diffuses  et  disséminées,  sié- 
geant exclusivement  dans  les  cornes  antérieures.  La  lésion  la  plus  constante 
est  l’état  chromopbili(pie  de  l’élément,  i)ortant  sur  la  substance  achromatifpie 
et  sur  le  noyau.  Ronflement  léger  des  prolongements  i)Ouvant  être,  eux 
aussi,  cbromopbili([ues.  En  certains  points,  la  cellule  est  globuleuse,  comme 
bydropi(pie,  et  subit  un  début  de  ebromatolyse  surtout  périphérique.  Rare- 
ment le  noyau  devient  excentri(pie. 

Vaisseaux  dilatés  sans  lésion  pariétale. 

Moelle  lombaire.  — L’atteinte  qu’elle  a subie  est  plus  sévère;  au 
niveau  du  renflement  lombaire  on  rencontre  les  mêmes  lésions  diffuses 
présentées  i)ar  la  moelle  dorsale;  on  note  de  plus  des  lésions  en  foyer  : 

Au  niveau  du  renflement  lombaire,  et  suivant  la  hauteur  à lacpielle  elle  a 
été  faite,  on  retrouve  dans  cbafpie  coupe  deux  à trois  foyers  (RL  Ali,  fig.  1), 
siégeant  dans  les  cornes  antérieures,  tranchant  par  une  teinte  claire  sur  la 
coloration  plus  foncée  du  reste  de  la  substance  grise;  leurs  limites,  plus  ou 
moins  irrégulières,  sont  brusques.  En  leur  centre,  aucun  élément  cellulaire  n’est 
perceptible;  pas  trace  de  cellule  nerveuse;  de  temps  à autre,  on  retrouve 
(pielques  débris  granuleux  informes  et  épars,  vraisemblablement  d’origine 
nucléaire.  Le  tissu  de  soutènement  est  moins  dense,  ses  mailles  plus  lâches, 
les  fibrilles  ([ui  le  composent  prennent  mal  la  coloration.  Ras  de  corps  gra- 
nuleux par  la  méthode  de  Marchi.  Celle  de  Weigert-Ral  montre  l’interruption 
complète  des  fibres  myéliniques  de  la  substance  grise. 

Sur  les  confins  de  ces  foyers,  les  cellules  spinales  sont  frappées  de  ebro- 
matolyse plus  ou  moins  avancée,  parfois  totale,  avec  disparition  du  noyau. 

Les  vaisseaux  sont  dilatés  et  gorgés  des  éléments  bistologicpies  du  sang; 
la  coloration  par  l’bématéine  et  l’éosine  montre  l’intégrité  parfaite  de  leur 
paroi.. 

Les  cordons  blancs  sont  indemnes  d’altération  des  fibres  myéliniques.  • 
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Les  ganglions  spinaux  montrent  une  légère  cliromatoljse  de  leurs  élé- 
ments cellulaires. 

(3n  peut  résumer  comme  suit  la  description  de  ces  lésions  : 

Foyers  disséminés  de  nécrose  développés  dans  les  deux 
cornes  antérieures  de  la  moelle  lombaire;  altérations  diffuses 
des  cellules  de  cette  région  et  de  la  moelle  dorsale.  Lésions 
légères  des  cellules  ganglionnaires.  Intégrité  des  racines  et  des 
nerfs  périphériques. 


Lapin  A']\  — Le  12  novembre  reçoit  sous  le  peau  3 c.  c.  de  culture  de 
bacille  de  Shiga,  âgée  de  24  heures. 

Le  15,  paraplégie  du  train  postérieur. 

Le  17,  mort. 

Aspect  —Légère  vascularisation  de  la  moelle  à la  région 

lombaire. 

Examen  histologique.  — Intégrité  absolue  des  racines  et  des  nerfs  péri- 
phériques. 

Seule  la  moelle  lombaire  présente  des  altérations  : lésions  diffuses  cons- 
tituées par  l’état  chromophilique  de  quelques  cellules  spinales  des 
deux  cornes  antérieures  et  de  quelques  éléments  des  cornes  postérieures. 
D’autres  présentent  de  la  chromatol^'se  à début  périphérique,  avec  gonfle- 
ment et  état  hydropique,  dissolution  des  grains  chromatophiles,  variable  en 
intensité,  limitée  parfois,  souvent  généralisée.  Cellules  parfois  parsemées  de 
vacuoles.  Noyau  à contours  irréguliers,  rarement  excentrique.  (PI.  Xll,  fig.  2). 

Chromatolyse  légère  des  cellules  des  ganglions  spinaux. 

Pas  d’altération  des  cordons  blancs  ni  des  fibres  myéliniques  de  la  sub- 
stance grise. 

Vaisseaux  dilatés  sans  lésion  pariétale. 

En  somme  : 

Pas  de  nécrose  au  foyer.  Lésions  diffuses  seules  (cliromo- 
pliilie  et  chromatolyse),  siégeant  presque  exclusivement  au 
niveau  des  cornes  antérieures.  Intégrité  des  racines  et  des  nerfs 
périphériques. 

Lapin  A^Y.  — Le  18  novembre,  reçoit  sous  la  peau  3 c.  c.  de  culture  en 
bouillon  âgée  de  24  heures  de  bacille  dysentérique,  isolé  de  l’épidémie  de 
Vincennes  1902. 

Le  20,  paraplégie  du  train  postérieur. 

Le  21,  la  paralysie  s’étend  au  membre  antérieur  droit. 

Le  22,  mort. 

Examen  macroscopique.  — Pas  de  ramollissement  apparent.  Vasculari- 
sation assez  marquée  de  toute  la  moelle. 
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Examen  histologique.  — Les  nerfs  périphériques  et  les  racines  rachi- 
diennes sont  indemnes  de  toute  lésion. 

Protubérance  annulaire.  — La  protubérance  annulaire,  en  sa  i)artie 
moyenne  et  du  côté  droit,  est  le  siège  d’un  foyer  de  nécrose  qui  s’est  déve- 
loppé au  niveau  d’un  noyau  gris.  Ce  dernier,  com[*lètement  détruit,  ne 
montre  plus  aucun  vestige  d’éléments  cellulaires;  pas  de  corps  granuleux 
en  son  centre;  celui  qui  lui  est  symétrique,  du  côté  opposé,  est  en  état 
d’intégrité  parfaite. 

Bulbe.  — Le  bulbe  est  normal. 

.Moelle  cervicale.  — Le  renflement  cervical  montre  un  nouveau  foyer  de 
nécrose  développé  dans  la  partie  droite  de  la  moelle,  correspondant  à la 
paralysie  du  membre  antérieur  droit.  11  siège  dans  la  corne  antérieure 
droite,  montre  la  raréfaction  du  tissu  de  soutènement,  l’interruption  des 
fibres  myéliniques  de  l’axe  gris,  détruites  à son  niveau;  enfin,  les  cellules 
spinales,  frappées  de  mort,  sont  détruites;  à la  périphérie,  quelques-unes 
sont  encore  perceptibles,  mais  en  état  de  cbromatolyse  avancée. 

Pas  d’altération  des  cordons  blancs. 

Dilatation  vasculaire  assez  accusée. 

.Moelle  dorsale.  — Pas  de  lésions  en  foyers;  seules  des  lésions  diffuses  et 
assez  disséminées  sont  perceptibles,  consistant  en  cbromatolyse  légère,  à 
début  périphérique,  et  surtout  en  cbromopbilie  avec  bypertro[)bie  cellulaire. 

.Moelle  lombaire.  — Au  niveau  du  renllement  lombaire,  entre  les  lésions 
diffuses,  ci-dessus  décrites,  on  perçoit,  dans  les  cornes  antérieures  seules, 
droite  et  gauche,  deux  foyers  nécrotiques  pres(iue  symétrirpies,  ayant  détruit 
les  éléments  cellulaires  dont  il  ne  reste  plus  que  de  rares  vestiges,  sous 
forme  de  débris  informes  de  chromatine.  Raréfaction  intense  du  tissu  de 
soutènement  dont  les  mailles  sont  larges,  écartées  comme  par  un  tissu 
œdématié.  Au  niveau  de  ces  foyers,  interruption  des  fibres  myélinifpies  ; 
pas  de  corps  granuleux  libres  ni  [)érivasculaires.  Les  cornes  j»ostérieiires  sont 
indemnes. 

Dilatation  accusée  des  vaisseaux,  sans  lésions  de  leurs  parois. 

Les  cellules  des  ganglions  spinaux  sont  pour  la  plupart,  en  cette  région, 
dans  un  état  plus  ou  moins  avancé  de  cbromatolyse. 

En  résume,  cette  expérience  montre  la  production  de  plu- 
sieurs foyers  nécrotiques,  développés  sur  toute  la  hauteur  de 
Taxe  gris,  siégeant  du  coté  droit  à la  région  protubérantielle, 
et  au  niveau  du  renflement  médullaire  cervical;  au  renflement 
lombaire,  ils  sont  bilatéraux.  En  dehors  de  ces  foyers,  des 
lésions  diffuses  sont  perceptibles  sur  toute  la  hauteur  de  la 
moelle.  Pas  d’altération  des  racines  ni  des  nerfs  périphériques. 

Lapin  XXXIV.  — Le  20  mars,  reçoit  sous  la  peau  -4  c.  c.  de  culture  en 
bouillon  âgée  de  2i  heures  de  bacille  le  Pfühl. 

Le  23,  paraplégie  du  train  postérieur. 
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- Le  la  paralysie  reste  loealisée,  sans  tendance  extensive. 

Mort  dans  la  nuit  du  26  au  27. 

Examen  macroscopique.  — Vascularisation  assez  maniuée  de  toute  la 
moelle,  mais  principalement  au  niveau  du  renflement  lombaire,  où  nn 
piqueté  hémorragique  est  perceptible. 

Examen  microscopique.  — Intégrité  absolue  des  nerfs  périphériques  et 
des  racines. 

Absence  d’altérations  cellulaires  au  niveau  du  mésencéphale,  de  la  moelle 
cervicale  et  même  dorsale. 

La  moelle  lombaire,  par  contre,  présente  des  lésions  fort  accentuées  : 

Chaque  corne  antérieure,  droite  et  gauche,  est  presque  complètement 
envahie  i)ar  de  vastes  foyers  de  nécrose,  uniques  ou  multiples.  Ils  débordent 
même  à droite  la  limite  de  l’axe  gris  pour  empiéter  légèrement  sur  les  cor- 
dons blancs  dans  les  portions  qui  lui  sont  contiguës.  Les  cellules  spinales 
sont  complètement  détruites  au  niveau  de  ces  foyers.  En  de  rares  prépara- 
tions, on  en  perçoit  sur  leurs  confins  qui  ont  subi  un  degré  plus  ou  moins 
accusé  de  chromatolyse.  Le  tissu  de  soutènement  semble  raréfié,  moins 
dense;  les  fibrilles  qui  en  constituent  la  trame  sont  distendues  par  une 
substance  albuminoïde  coagulée  par  les  réactifs.  Les  fibres  à m^'éline  sont 
complètement  sectionnées.  Les  vaisseaux,  très  dilatés,  ne  présentent  pas 
d’altérations  de  leur  paroi.  Certains  se  sont  rompus  et  ont  donné  lieu  à la 
production  d’hémorragies^  interstitielles  ayant  envahi  une  étendue  plus  ou 
moins  considérable  du  tissu  nerveux.  Enfin,  au  milieu  de  ces  foyers  de 
nécrose,  des  corps  granuleux  sont  perceptibles,  libres  le  plus  souvent,  mais 
siégeant  parfois  aussi  dans  les  gaines  périvasculaires. 

Les  cordons  blancs,  dans  les  portions  envahies  par  le  processus  nécro- 
tique, présentent  des  altérations  notables  de  leurs  fibres  à myéline.  Les  plus 
voisines  du  foyer  sont  détruites;  seules  sont  perceptibles  des  gouttelettes  très 
fines  de  myéline,  colorées  en  noir  par  la  méthode  de  Marchi.  Les  plus 
éloignées,  celles  qui  sont  voisines  des  parties  saines,  sont  encore  visibles  : 
leur  cylindre  axe  est  conservé,  mais  la  gaine  myélinique  semble  hypertro- 
phiée, ses  contours  sont  flous,  et  la  substance  myélinique  elle-même  est  dif- 
fluente,  premier  degré  d'une  lésion  qui  aboutira  plus  tard  à la  résolution 
et  la  division  plus  ou  moins  complète  en  boules  et  en  gouttelettes,  puis  à 
la  fonte  totale. 

Les  ganglions  spinaux  de  la  région  lombaire  montrent  des  cellules  en 
chromatolyse  à des  degrés  variables. 

De  Lexanien  de  cette  pièce  il  résulte  donc  les  constatations 
suivantes  : 

Foyers  de  nécrose  multiples  développés  au  niveau  des  deux 
cornes  antérieures,  presque  entièrement  détruites,  de  la  moelle 
lombaire.  Atteinte  limitée  des  cordons  blancs  du  côté  droit. 
Chromatolyse  des  cellules  des  gang-lions  spinaux.  Intégrité 
complète  des  racines  rachidiennes  et  des  nerfs  périphériques. 


TOXINE  DYSENTÉRIQUE  SUR  LE  SYSTÈME  NERVEUX  359 

L’examen  histolog’ique  du  système  nerveux  des  animaux 
ayant  présenté  des  paralysies  au  cours  de  la  dysenterie  expé 
rimentale  montre  donc,  dans  tous  les  cas,  l’intégrité  absolue  des 
nerfs  périphériques  et  des  racines  rachidiennes;  la  moelle  au 
.contraire  est  le  siège  d’altérations  dont  le  caractère  peut  être 
résumé  de  la  façon  suivante  : 

Parfois,  il  ne  s’agit  que  de  lésions  diffuses,  décelables  sur- 
tout à la  région  lombaire,  mais  pouvant  envahir  toute  l’étendue 
de  la  moelle;  elles  intéressent  l’axe  gris  seul,  et  presque  exclu- 
sivement les  cornes  antérieures  : état  cbromopliilique  des  élé- 
ments cellulaires  et  cbromatolyse  dont  le  degré  d’intensité 
..varie  avec  chaque  cas  particulier.  Les  cordons  blancs  sont  intacts. 
La  dilatation  vasculaire  hypérémique  est  marquée. 

' En  d’autres  circonstances,  à côté  de  ces  lésions  diffuses,  de 
véritables  foyers  de  ramollissement  se  développent  en  pleine 
substance  grise  des  cornes  antérieures.  Unicjues  ou  multiples, 
siégeant  le  plus  souvent  à la  région  lombaire,  mais  pouvant 
s’échelonner  sur  toute  la  hauteur  de  la  moelle,  ils  peuvent 
envahir  la  région  cervicale,  atteindre  même  les  centres  bulbo- 
protubérantiels.  Us  sont  constitués  par  des  lésions  de  nécrose, 
ayant  détruit  tout  élément  cellulaire  dont  il  ne  reste  que  de  rares 
vestiges  ; les  fibres  rnyéliniques  qui  sillonnent  normalement  Taxe 
gris  sont  à leur  niveau  brusquement  interrompues.  Les  noyaux 
névrogliques  et  les  cellules  lympbatbiques  sont  presque  totale- 
ment disparus.  Parfois  ces  foyers  débordent  Taxe  gris  et  vien- 
nent envahir  les  portions  contiguës  des  cordons  blancs,  dont 
on  note  la  destruction  élémentaire  plus  ou  moins  complète  dans 
les  régions  atteintes.  Les  vaisseaux  sont  dilatés  à l’extrême, 
bourrés  des  éléments  normaux  du  sang,  sans  altération  de  leur 
paroi;  des  hémorragies  interstitielles  peuvent  se  produire, 
plus  ou  moins  étendues,  baignant  les  parties  restées  saines. 

Qu’il  s’agisse  d’altérations  diffuses  ou  en  foyer,  on  a sous  les 
yeux  le  tableau  histologique  d’une  myélite  à caractère  aigu, 
portant  surtout  sur  les  cornes  antérieures,  autrement  dit  d’une 
'poliomyélite  antérieure^  à laquelle  s’adjoint  parfois  \xxv^  polio- 
encéphalite . 

Tel  est  donc  le  caractère  des  lésions  centrales  produites 
expérimentalement  chez  le  lapin  par  l’injection  sous-cutanée  de 
cultures  vivantes  de  bacilles  dysentériques  virulents  ; reste  à 
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savoir  si  ces  altérations  sont  provoquées  par  Faction  directe  des 
microbes  ou  par  leurs  produits  de  sécrétion. 

Les  examens  microbiologiques  répétés  n’ont  jamais  pu 
arriver  à déceler  le  moindre  élément  bactérien  dans  les  coupes 
précédemment  étudiées;  de  plus,  les  ensemencements  de  frag- 
ments de  moelle  prélevés  à toutes  les  hauteurs  et  broyés  dans 
de  l’eau  physiologique  sont  toujours  restés  stériles.  On  avait  dès 
lors  tout  lieu  de  penser  que  les  altérations  décrites  étaient 
l’œuvre  de  la  toxine  élaborée  par  les  bacilles  injectés  sous  la 
peau  et  cultivant  au  point  d’inoculation. 

Le  bien-fondé  de  cette  hypothèse  ne  pouvait  être  prouvé 
que  si  l’injection  de  toxine  seule  donnait  des  résultats  identi- 
ques à ceux  qui  furent  obtenus  avec  les  cultures  vivantes.  Or  il 
esta  remarquer  que,  chez  le  lapin,  l’injection  sous-cutanée  d’une 
quantité  minime  de  cette  substance  (1/4  à 1/2  c.  c.)  permet 
d’observer,  en  même  temps  qu’une  dysenterie  typique,  des 
paralysies  en  tout  point  identiques  à celles  qui  ont  pu  être  déter- 
minées par  l’injection  de  microbes.  Semblables  au  point  de  vue 
clinique,  ces  phénomènes  sont  rigoureusement  superposables 
au  point  de  vue  anatomo-pathologique,  ainsi  qu’en  témoignent 
les  deux  faits  suivants,  pris  pour  exemple  : 

Lopin  XXII.  — Reçoit  sous  la  peau,  le  13  janvier,  1/2  c.  c.  de  toxine 
obtenue  avec  le  bacille  de  Shiga. 

Le  18  janvier,  paralysie  du  train  postérieur. 

Le  19  janvier,  paralysie  des  membres  antérieurs. 

Mort  dans  la  nuit  du  19  au  20. 

Les  constatations  histologiques  résumées  sont  les  suivantes  : 

Lésions  bilatérales  de  nécrose  en  foyer,  développées  à la  région  lombaire 
au  niveau  des  cornes  antérieures,  respectant  les  cornes  postérieures  : à leur 
niveau,  destruction  complète  des  éléments  cellulaires  et  des  fibres  myélini- 
ques;  à leur  limite,  quelques  éléments  en  chromatolyse  sont  perceptibles.  A 
la  région  cervico-dorsale,  lésions  diffuses  : chromophilie  et  chromatolyse  à 
divers  degrés  d’intensité.  En  aucun  point  on  ne  décèle  d’altérations  des  cor- 
dons blancs.  Vascularisation  générale  assez  intense  : dilatation  des  capillaires, 
sans  altération  de  leur  paroi.  Intégrité  absolue  des  racines  et  des  nerfs  péri- 
phériques. 

Lapbi  A'A'A'.  — Le  5 mars,  injection  sous-cutanée  de  1/2  c.  c.  de  toxine 
venant  d’un  bacille  dysentérique  isolé  à Paris  (1904). 

Le  6 mars,  paralysie  des  membres  antérieurs. 

Le  7 mars,  paralysie  des  membres  postérieurs.  Mort. 
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Lésions  diffuses  sur  toute  la  hauteur  de  l’axe  gris  médullaire,  exclusive, 
ment  au  niveau  des  cornes  antérieures  : chromatolyse  à des  degrés  divers. 
Au  niveau  du  renflement  cervical,  petit  foyer  très  limité  de  nécrose,  déve- 
loppé dans  les  deux  cornes  antérieures;  destruction  des  cellules  et  des  fibres 
myéliniques.  Intégrité  des  cordons  blancs.  Vascularisation  assez  marquée- 
Pas  d’altération  des  racines  ni  des  nerfs  périphériques. 

Les  alterations  provoquées  parla  toxine  au  niveau  de  Taxe 
gris  sont  donc  identiques  à celles  que  l’injection  de  bactéries 
vivantes  a engendrées.  La  toxine  cbjsentérUjxie  doit  donc  être 
seule  rendue  responsable  des  troubles  développés  au  niveau  du 
système  nerveux  central. 

A ce  titre,  les  faits  qui  précèdent  se  rapproclient  étroitement 
de  ceux  qui  ont  été  observés  à Laide  d’agents  microbiens  divers  : 
on  connaît  les  myélites  expérimentales  provoquées  par  le  strep- 
tocoque (Roger,  Bourges,  etc.)  donnant  lieu  à des  foyers  de 
ramollissement  siégeant  au  niveau  des  cornes  antérieures,  et 
analogues  à ceux  qui  viennent  d’être  décrits.  La  myélite  diphté- 
rique expérimentale  (Croc(|,  Enriquez  et  Haillon,  Babonneix) 
ne  donne  pas  d’altérations  sensiblement  différentes  : le  bacille 
typbique  (H.  Vincent),  engendre  des  pbénomènes  identi(|ues; 
dans  tous  ces  faits,  d’ailleurs,  à part  ceux  de  Tboinot  et  Masselin 
sur  le  coli  bacille,  c’est  la  toxine  qui  est  exclusivement  incrimi- 
nable  dans  leur  production.  La  toxine  dysentéri([ue  semble  donc 
subir  la  loi  commune  et  provocjuer,  au  niveau  des  centres  ner- 
veux, des  lésions  en  tout  comparables  à celles  ([ue  d’autres  poi- 
sons microbiens  sont  capables  de  produire,  ne  présentant  donc 
aucun  caractère  de  spécificité. 


ACTION  DE  LA  TOXINE  DYSENTÉRIQUE  SUR  LE  SYSTÈME  NERVEUX  PÉRIPHÉRIQUE 

L’étude  histologique  du  système  nerveux  des  animaux 
atteints  de  phénomènes  paralytiques,  au  cours  de  la  dysenterie 
expérimentale,  a montré  le  contraste  saisissant  entre  l’intensité 
des  altérations  de  l’axe  gris  médullaire  et  l’intégrité  absolue  des 
racines  rachidiennes  et  des  nerfs  périphériques.  De  là,  on  pour- 
rait penser  que  l’action  nocive  de  la  toxine  se  porte  exclusive- 
ment sur  le  système  nerveux  central,  épargnant  complètement 
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le  système  nerveux  périphérique  ; le  fait  n’est  qu’apparent. 

Tout  d’abord,  l’expérience  prouve  qu’un  lapin  de  deux  kilos, 
qui  ne  contracte  la  dysenterie  qu’après  injection  sous-cutanée 
de  3 c.  c.  de  culture  en  bouillon,  meurt  presque  fatalement 
dans  ces  conditions  entre  le  3®  et  le  3®  jour.  A part  de  rares 
exceptions,  la  maladie  ainsi  provoquée  est  donc  très  courte,  et,  si 
les  lésions  médullaires  ont  le  temps  de  se  produire  et  d’évoluer, 
on  sait  qu’au  bout  de  o jours,  même  si  le  nerf  périphérique 
est  atteint,  sa  rd)re  élémentaire  n’a  pas  eu  le  temps  de  subir 
les  modifications  bistolog’iques  qui  traduisent  sa  souffrance. 
On  ne  saurait  donc  être  surpris  de  ne  pas  constater  d’altérations 
nécrotiques  des  nerfs  périphériques,  même  quand  la  moelle  est  le 
sièg'e  de  graves  lésions. 

Tout  a été  mis  en  œuvre  pour  obtenir  une  dysenterie  expé- 
rimentale de  plus  longue  durée,  sans  y pouvoir  réussir.  Au 
lieu  d’injections  massives,  des  injections  moins  considérables, 
mais  répétées  journellement  ou  tous  les  deux  jours  ont  été 
utilisées;  l’effet  était  sensiblement  le  même  qu’avec  les  doses 
massives,  et  vers  le  4®  ou  o®  jour,  les  animaux  devenaient  para- 
plégiques pour  succomber  le  6®  ou  7®  jour,  terme  encore  insuf- 
fisant pour  avoir  sous  les  yeux  une  névrite  bien  caractérisée. 
En  espaçant  davantage  les  injections,  l’animal  s’immunisait  pro- 
gressivement et  son  système  nerveux  résistait  au  même  titre 
que  l’appareildigestif. 

Pour  se  rendre  compte  si  la  toxine  dysentérique  pouvait 
produire  des  effets  nocifs  sur  la  fibre  nerveuse  périphérique,  il 
fallait  donc  porter  cette  substance  directement  au  niveau  d’un 
tronc  nerveux  appartenant  à un  animal  moins  sensible  que  le 
lapin  à l’action  générale  de  ce  produit  de 'sécrétion  micro- 
bienne; le  cobaye  était  tout  désigné  pour  ce  genre  d’expé- 
riences. En  un  mot,  j’ai  répété  avec  la  toxine  dysentérique  ce 
que  M.  Vincent  avait  fait  pour  la  toxine  typhique  % et  après 
lui,  M.  Lafforgue  et  moi-même^  sur  d’autres  toxines  (diphté- 
rique, cholérique,  etc...). 

Quatre  à cinq  gouttes  de  toxine  dysentérique  étaient  ainsi 
injectées  autour  du  nerf  sciatique  de  cobayes;  ces  injections 
étaient  répétées  à plusieurs  reprises,  à o ou  6 jours  d’in- 

1.  Vincent,  Société  de  biologie,  1901. 

2.  Dopter  et  Lafforgl'e^  ÂJ'chives  de  médecine  expérimentale,  1901. 
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tervalle.  Autour  du  sciatique  du  côte  opposé,  une  injection 
semblable  de  bouillon  stérile  était  pratiquée.  Du  côté  où  la 
toxine  était  injectée,  au  bout  de  8 à 10  jours  environ,  quel- 
ques troubles  sensitifs  apparaissaient  (hypoesthésie,  hyperes- 
thésie), accompag’nés  ou  non  de  troubles  moteurs  constitués  en 
g-énéral  par  les  parésies  légères  qui  s’accusaient  de  plus  en 
plus.  Vers  le  lo®  jour,  l’animal  était  sacrifié,  le  sciatique  et  ses 
branches  prélevés,  et  soumis  à la  dissociation  après  fixation 
dans  l’acide  osmique  à 1 0 0.  Après  coloration  par  le  picro- 
carmin  ou  la  tliionine,  on  put  observer  ce  qui  suit  : 

Le  plus  grand  nombre  de  fibres  nerveuses  restaient  saines, 
mais  à côté  on  en  voyait  une  plus  ou  moins  grande  quantité 
qui  avaient  subi  ce  que  nous  avons  appelé  la  nécrose  segmen- 
taire périaxile^  montrant  des  tubes  nerveux  plus  ou  moins 
atrophiés,  sans  noyau  ni  protoplasma,  mais  ayant  encore  con- 
servé leur  cylindre-axe,  resté  normal,  ou  ayant  subi  une  dimi- 
nution dans  son  calibre. 

Enfin,  des  figures  de  dégénérescence  wallérienne  à son 
début  étaient  visibles,  avec  la  segmentation  de  la  myéline  en 
blocs  et  en  boules,  avec  prolifération  protoplasmique  et  multi- 
plication du  noyau;  mais  les  libres  ainsi  atteintes  étaient  très 
rares,  et  dans  certains  nerfs  même  il  a été  impossible  d’en 
déceler. 

De  ce  qui  précède  on  peut  conclure  que  la  toxine  dysen- 
térique influence  la  vitalité  des  nerfs  périphériques,  lorsqu’elle 
est  placée  à leur  contact,  en  produisant  des  altérations  de  leur 
fibre  élémentaire,  n’aboutissant  que  rarement  à la  dégénéres- 
cence wallérienne.  Il  semble  donc  que  son  affinité  soit  moindre 
pour  le  nerf  que  pour  l’axe  gris  médullaire  ou  bulbo-protubé- 
rantiel,  mais  son  action  sur  la  fibre  nerveuse  périphérique  est 
néanmoins  incontestable. 


III 

APPLICATION  DE  CES  DONNÉES  A LA  CLINIQUE 

Ainsi  donc,  chez  l’animal,  la  toxine  dysentérique  peut  porter 
son  action  sur  le  système  nerveux  périphérique  et  particuliè- 
rement le  système  nerveux  central. 
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La  connaissance  de  cette  aptitude  présente  de  l’intérêt, 
non  pas  tant  au  point  de  vue  de  l’histoire  de  la  maladie  expé- 
rimentale (|u’au  point  de  vue  de  la  patliogénie  de  lésions  ana- 
logues observées  chez  l’homme  au  cours  de  la  dysenterie.  Ici 
encore  l’expérience  vient  en  aide  à l’interprétation  des  faits 
cliniques. 

Dans  un  bon  nombre  d’observations,  on  constate,  en  effet, 
chez  les  sujets  atteints,  des  troubles  exclusivement  moteurs  sous 
forme  de  paraplégies,  accompagnés  ou  non  de  paralysies  des 
membres  supérieurs  et  de  la  face. 

Dans  les  rares  cas  où  les  autopsies  furent  pratiquées,  on 
constata  des  ramollissements  médullaires  développés  au  niveau 
des  cornes  antérieures,  avec  des  lésions  analogues  à celles  que 
les  moelles  de  lapins  ont  présentées.  Les  faits  de  Roger  et 
Damaschino  L de  Deliouxde  Savignac% d’Hoffmann,  de  Laveran^ 
rentrent  dans  cette  catégorie,  montrant  de  véritables  polio- 
myélites antérieures  développées  à la  période  d’état  ou  au  début 
de  la  convalescence. 

En  d’autres  circonstances,  outre  les  troubles  moteurs,  loca- 
lisés àcertains  muscles,  des  troubles  sensitifs  étaient  manifestes, 
et  les  paralysies  présentées  par  les  malades  semblaient  relever 
non  de  phénomènes  réflexes,  ainsi  qu’on  l’a  pensé,  mais  de 
véritables  névrites  périphériques.  C’est  ainsi  que  parmi  les  cas 
rapportés  par  PugibetC  on  note  la  paralysie  du  grand  dentelé, 
concomitante  avec  la  parésie  du  rhomboïde  et  du  trapèze,  et  de 
la  méralgie  paresthésique  ; une  observation  de  Leyden  montre 
l’existence  d’une  névrite  sciatique;  dans  un  cas  de  Fraser®,  une 
polynévrite  sensitivo-motrice  développée  au  niveau  de  la  région 
de  la  hanche,  etc. 

Il  est  vrai  de  dire  que,  faute  de  preuves  histologiques,  l’in- 
terprétation de  ces  derniers  faits  est  particulièrement  difficile, 
d’autant  qu’ils  ont  été  étudiés  à une  époque  où  la  science  neu- 
rologique n’avait  pas  encore  le  degré  de  précision  qu’elle  a 
acquis  actuellement.  La  névrite  dysentérique  n’en  existe  pas 

1.  Roger  et  Damaschino,  Société  de  biologie,  1871. 

2.  Delioux  de  Savigxac,  Union  médicale,,  1867. 

а.  Laveran,  Archives  de  médecine  militaire,  1885. 

i.  PuGiBET,  Revue  de  médecine,  1888. 

5.  Leydex,  Traité  des  maladies  de  la  moelle,  1880. 

б.  Fraser,  cité  par  Leyden, 
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moins,  ainsi  que  j’ai  pu  m’en  convaincre  chez  deux  sujets 
observes  en  août  1904,  qui  ont  présenté  Tun  une  névrite  du 
nerf  péronier  droit,  et  Tautre  une  névrite  crurale,  terminées 
d’ailleurs  toutes  deux  par  la  g^uérison. 

Myélite  d’une  part,  névrite  de  l’autre  peuvent  donc  se  ren- 
'contrer  à titre  de  complication  chez  l’homme  atteint  de  dysen- 
terie; elles  peuvent  toutes  deux  s’expliquer  par  la  mise  en 
circulation  dans  l’organisme  des  poisons  sécrétés  dans  l’intestin 
par  l’agent  pathogène  ; les  faits  expérimentaux  dont  la  relation 
précède  conlirment  entièrement  cette  manière  de  voir. 

Mais,  là  encore,  une  certaine  réserve  doit  être  de  mise,  car 
dans  les  observations  publiées  de  paralysie  dysentérique,  il 
n’est  pas  fait  de  mention  de  la  variété  de  dysenterie  en  pré- 
sence de  laquelle  on  se  trouvait.  S’agissait-il  de  dysenterie 
bacillaire,  de  dysenterie  amibienne?  nul  ne  le  savait,  cette 
distinction  étant  inconnue  à cette  époque.  Malgré  cette  lacune, 
la  lecture  des  observations,  d’après  le  degré  d’acuité  de  la 
maladie,  sa  durée,  la  région  où  elle  a pris  naissance,  permet 
de  se  faire  une  opinion,  et  l’on  peut  vraisemblablement  aftirmer 
que  si,  dans  certains  cas,  la  dysenterie  amibienne  était  en 
cause,  en  d’autres  circonstances  il  s’agissait  de  dysenterie 
bacillaire,  témoin  les  faits  de  Roger  et  Damascbino,  de 
Delioux  de  Savignac,  de  Fraser,  de  Leyden,  d’Holfmann;à  ces 
derniers,  il  convient  d’ajouter  ceux  que  j’ai  brièvement 
rapportés,  et  chez  lescjuels  l’étiologie  bacillaire  ne  faisait  aucun 
doute.  Dans  tous  ces  cas,  les  troubles  du  système  nerveux, 
central  et  périphérique  ressortissaient  à l’action  de  la  toxine 
sécrétée  par  le  bacille  dysentérique.  Les  autres  ne  pourront 
recevoir  d’explication  patbogénique  rationnelle  que  le  jour  où 
l’on  aura  démontré  l’existence  d’une  substance  toxique  sécrétée 
par  X Ainœba  Dfjsenteriœ. 
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Explications  de  la  planche  XII. 


Fiff.  1.  — Coupe  de  moelle.  Renflement  lombaire.  Vérick.  Obj.O.  Oc.  1, 
Foyers  de  ramollissement  dans  les  cornes  antérieures. 

Fig.  2.  — Coupe  de  moelle.  Renflement  lombaire.  Vérick.  Obj.  4.  Oc.  2. 
Lésions  diffuses  dans  les  cornes  antérieures.  Chromatolyse  à tous  ses  degrés. 
Chromopbilie. 


DE  L’APPENDICITE 


Par  le  PERRONE,  de  Naples 


Les  recherches  sur  la  bactériologie  de  l’appendicite  ne  sont 
ni  nombreuses  ni  anciennes. 

Les  premiers  travaux  sont  ceux  de  Hodenpyl  et  ceux  de 
Lanz  et  Tavel.  Ils  datent  de  1893. 

Hodenpyl  rapporte  l’examen  hacteriologi(jue  fait  par  lui- 
même  de  11  cas  d’appendicite,  auxquels  il  ajoute  24  cas  re- 
cueillis dans  la  littérature. 

Sur  ses  1 1 cas,  il  trouve  : 

Dans  10  cas  le  Bacterium  coli  en  culture  pure. 

— 1 — le  Bacteriuîn  coli  -g  le  Stveptococcus  pyo{i. 

Sur  les  24  autres  cas  : 

Dans  22  cas  le  Bacterium  coli  en  culture  pure. 

— 1 — le  Bacterium  coli  Bac.  pyog.  fœtid. 

— 1 — le  Streptococcus  pyogenes  seul. 

En  1897,  Charlotte  de  Mayer  publie  l’examen  bactério- 
logique de  40  cas  d’appendicite  opérés  à la  clinique  de  Houx. 
Son  but  étant  de  rechercher  les  modifications  histologiques  et 
leurs  rapports  avec  les  microbes,  elle  ne  donne  pas  une  statis- 
tique exacte  des  microbes  trouvés,  mais  il  résulte  de  ses  indi- 
cations que  : 

Dans  23  cas,  le  pus  contenu  dans  l’appendice  ou  dans  l’abcès 
appendiculaire  fut  trouvé  stérile. 

Dans  9 cas,  on  rencontra  le  colibacille. 

Dans  2 staphtjlococcus  exclusivement,  et  dans 

19  cas,  le  bacillus  décrit  par  TaA^el  sous  le  nom  ào:  pseudo- 
tétanique. 

La  même  année,  Achard  et  Broca  rapportent  leurs  recher- 
ches sur  20  cas  d’appendicite  suppurée.  Ils  trouvent  dans  3 cas 
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le  bacterium  coli  seul,  et  dans  10  cas,  le  bacterium  colt  associé 
à d’autres  bactéries,  6 fois  avec  le  streptocoque,  1 fois  avec  le 
pneumocoque. 

En  1898,  Veillon  et  Züber  ^ étudient  22  cas  d’appendicite. 
Mais  ces  auteurs  ne  se  bornent  pas,  comme  leurs  devanciers,  à 
étudier  les  aérobies  ; ils  font  une  étude  très  minutieuse  des 
anaérobies  et  en  peuvent  isoler  6 espèces  différentes. 

Voici  leurs  résultats  : 

Une  fois  le  pus  contenait  exclusivement  un  microbe  aéro- 
bie, le  pneumocoque;  le  pus  était  blanc  verdâtre,  bien  lié  et  ne 
répandait  aucune  odeur. 

Dans  tous  les  autres  cas,  le  pus  était  très  fétide  : 19  fois  on 
a isolé  des  microbes  anaérobies  associés  à de  rares  streptoco- 
ques et  au  colibacille,  2 fois  les  cultures  ont  donné  des  mi- 
crobes anaérobies  sans  autre  association. 

Ensuite,  dans  l’ordre  chronologique,  se  place  le  travail  de 
Kelly  {Pathogenesis  of  appendicitis).,  dans  lequel  on  trouve 
l’examen  bactériologique  de  201  cas,  94  aigus,  107  chroniques. 

Cas  aigus  : 


Dans 


73. 4 p.  0/9.  Bac.  coli  seul. 

13. 8o  — Bac.  coli  Staphylococcus  aureus. 

1.0  — Bac.  coli Stceptococcus. 

0.4  — Bac.  pyocyaneus  &e\x\. 

3.:2  — Staphylococcus  albus  seul. 

1.0  — Staphylococcus  auveus  ^c\x\. 


Cas  chroniques  : 


Dans  89.71  p.  0/0,  Bac.  coli  seul. 


— 

4.7 

— Bac.  coli  + Staphylococcus  aureus. 

— 

0 . 93 

— Bac.  coli  -h  Prodigiosus. 

— 

0.93 

— Bac.  pyocyaneus  seul. 

— 

0.93 

— Staphylococcus  albus. 

— 

3 

— Staphylococcus  aureus. 

Mais  le  dernier  et  le  plus  important  travail  sur  la  question 
est  celui  de  Lanz  et  Tavel-.  Ils  examinent  : 

8 appendices  normaux;  138  appendices  pathologiques. 

Ils  se  proposent  de  voir  quels  sont  les  rapports  entre  la  flore 


1.  Recherches  sur  ({uelques  microbes  anaérobies  et  leur  rôle  en  pathologie, 
Arch.  de  Méd.  expérimentale  et  d'anat.  pathologique,  1898,  tome  X,  p,  ol7, 

O.  L.vnz  et  E.  T.vvel.  Bactériologie  de  l’appendicite.  Revue  de  chirurgie, 
1904,  n°  7,  p.  43;  n®  S,  p.  :2lo. 
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microbienne  de  l’appendice  normal,  celle  de  l’appendice  malade 
et  celle  de  l’abcès  appendiculaire. 

Voici  leurs  résultats  statistiques  : 

, ' .Dans  les  8 cas  d’appendices  normaux,  ils  trouvent  : 


Le  streptocoque  pyogène  dans  2 cas 25  p.  0/0 

Le  diplostreptocoque  intestinal  dans  3 cas 37.5  — 

'■  Le  coli-bacille  dans  les  8 cas 100  — 

Le  Proteus  dans  1 cas 12.5  — 

Le  bacille  de  Tœdèine  malin  dans  5 cas 62.5  — 

Le  bacille  pseudo-tétanicjue  dans  5 cas 62.5  — 


Aucun  de  ces  appendices  n’a  été  trouvé  stérile. 


Dans  2 cas  il  n’y  avait  que  1 seule  esp.  microb.  (colibacille),  soit  dans  25  p.  O/Odes  cas 

— 2 — il  y avait  , 3 espèce^s,  * — 25  — 

- — 3 — ‘ ' 4 — — 37.5  — 

— 1 — — 6 — — 12.5  — 

Résultat  des  138  cas  d’appendices  malades  : 


Streptoco(iue  pyogène  dans  49  cas,  soit  dans  37  p.  0/0. 


Diplosti’cptocoque  — 

62  — 

— 

47.7  — 

Pneumocoque  — 

3 — 

— 

2.3  — 

■ il  Tétragène  — 

1 — 

— 

0.7  — 

Staphylocoque  — 

1 — 

— 

0.7  — 

" Bac.  coli  — 

105  — 

— 

80.8  — 

Le  pneumo-bac.  de  F.  — 

6 — 

— 

•4,6  — 

Proteus  — 

5 — 

— 

4.0  — 

Le  bac.  de  l’œdème  malin  — 

49  — 

— 

37.7  — 

Le  bac.  psendo-tétanique  — 

59  — 

— 

45.4  — 

Le  bac.  pseudo-diplitér.  — 

2 

— 

1.5  — 

L’appendice  a été  trouvé  stérile 

14  fois,  soit  dans 

10.7  p.  0/0  des  cas. 

1 II  y avait  1 seule  espèce  microbienne  18  — 

— 

13.8  — — 

— 2 espèces 

24  — 

— 

18.5  — — 

’ — 3 — 

23  — 

— 

17.7  — — 

, , — , 4 — 

35  — 

-r- 

27  . — — 

— ’ 5 — 

15  — 

. — 

11.5  — — 

‘ 6 _ 

11,. 

1 — 

— 

■ 0.7'  - ' - 

Les  auteurs  donnent  aussi  les  résultats  de  l’examen  bacté- 
riologique des  kystes  appendiculaires,  des  abcès  extra-appen- 
diculaires. à froid,  et  des  abcès  extra-appendiculaires  à chaud. 
‘ ,11s  arrivent  aux  conclusions  suivantes  : , . 

i ((  L’appendice  normal  n’est  jamais  stérile,  il  renferme  ordi- 
nairement plusieurs  espèces  microbiennes;  dans  1 seul  cas, 
il  renfermait  le  colibacille  seul  : ce  dernier  microbe  est  toujours 
présent. 


24 
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((  L’appendice  pathologique  (il  s’agit  en  général  d’appendices 
réséqués  à froid)  est  stérile  dans  10  0/0  des  cas.  La  flore  mi-* 
crobienne  est  la  même  que  celle  de  l’appendice  normal  au 
point  de  vue  qualitatif.  Plus  l’appendice  est  pathologique, 
moins  est  grand  le  nombre  des  espèces  microbiennes  qui  s’y 
trouvent.  

((  L^appendice' nôriiiardevra  présenter  une  flore  microbienne 
semblable  à celle  du  gros  intestin,  et  c’est  en  effet  le  cas  ; il  n’y 
a donc  aucune  raison  pour  \e  trouver  stérile. 

« L’appendice  pathologique,  au  contraire,  présente  dans  sa 
sécrétion  beaucoup  'de  leucocytés,  et  il  se  fait  une  active  pha- 
gocytose, qui  aboutit,  dans  un  assez  grand  nombre  de  cas,  à la 
stérilité  du  contenu.  • 

« Quand  l’appendice  est  absolument  guéri,  donc  complète- 
ment à froid,  les  leucocytes  ont  disparu  et  on  retrouve  lé»  con- 
ditions de  l’appendice  normal.  » . . . 

* ^ 

Nous  croyons  utile,  avant  d’exposer  nos  recherches  sur 
l’appendicite,  dé  décrire  très  brièvement  la  technique  par  nous 
employée  et  d’expliquer  la  nomenclature  adoptée  pour  certains 
micro-organismes. 

Avec  les  quelques  gouttes  de  liquide  prélevé  aseptique- 
ment  de  l’intérieur  de'Tappendice,  immédiatement  après  l’opé- 
ration, nous  avons  fait  : -t 

Des  préparations  à l’état  frais,  pour  nous  rendre  compte  de 
suite  de  là  richesse  du  liquide  en  microbes  et  de  leur  nature. 

Renseignés  sur  ce  point,  nous  faisions  des  dilutions  progres- 
sives et  graduelles  dans  10  tubes  à essai  de  bouillon  ordinaire. 
Puis  avec  1 c.  c.  de  liquide  de  chacun  de  ces  derniers,  nous 
ensemencions  10  autres  tubes  de  gélose  inclinée,  pour  les  cul- 
tures des  aérobies,  et  10  tubes  de  gélose  sucrée,  préalablement 
Louillie  pendant  presque  1 heure  pour  des  anaérobies.  ’ ‘ 

Nous  agitions  avec  soin  les  tubes ' contenant  la  gélose 
sucrée  en  les  roulant  entre  les  mains;  sans  agiter  de  bas  en 
naut,*  de  façon  à ensemencer  toute  la  hauteur  du  tube.  Nôus'léS 
plongions  ensuite  dansTeàu  froide  pour  faire  solidifier' rapide*^ 
ment  la  gélose.  . : l'/rq 
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La  plus  grande  attention  a été  apportée,  dès  le  début,  a 
Fétude  des  anaérobies.  • ' 

Aussitôt  que  leurs  colonies  commençaient  à être  visibles, 
nous  les  repiquions  pour  les  isoler. ^ Nous  les  réensemencions' 
dans  d’autres  tubes  de  gélose  sucrée,  par  pi({iire,  et  dans  des' 
tubes  de  bouillon,  dont  Pair  avait  été  chassé  par  un  dégage- 
ment d’hydrogène. 

L’isolement  était  fait  très  rapidement,  car  on  sait  (ju’il  y a 
des  espèces  qui  meurent  très  vite,  comme  il  y en  a d’autres’ 
qui,  par  leur  * développement  abondant,  empêchent  celui  des- 
autres. 

En  procédant  ainsi,  nous  avons  toujours  réussi  à obtenir 
des  colonies  pures  de  tous  les  microbes  observés  dans  les  pré-^ 
parations  faites  à l’état  frais* 

Par  diplostreptocoque^  nous  entendons  la  forme  de 
streptocoque  à grains  allongés  et  groupés  par  2.  C’est  le' 
microbe  que  Tavel  a décrit  sous  le  nom  de  Diplostreptococcus 
intestinalis.  Il  trouble  le  bouillon,  coagule  le  lait  régulièrement,' 
donne  une  culture  apparente  sur  la  pomme  de  terre  et  ne 
forme  que  rarement  de  longues  chaînes  dans  le  bouillon 
{streptococcus  brevis  Lingelsheim)  ; 

2®  Par  streptocoque  pyogène^  nous  entendons  le  streptococjue 
qui  se  présente  sous  la  forme  de  cocci  associés  en  chaînes  plus 
ou  moins  longues.  C’est  le  streptococcus  ergsipelatls  de 
Fehleisen,  streptococcus  pyogène  de  Rosenbacii,  de  la  lièvre 
puerpérale  (Pasteur-Doleris),  d’un  grand  nombre  d’angines,  etc.  ; 

3®  Bacillus  fragilis  (Veillon  etZüber  *).  — C’est  un  bâtonnet 
fin,  un  peu  plus  petit  que  celui  de  la  diphtérie,  à extrémités 
arrondies,  régulier.  Il  se  présente  sous  forme  d’éléments  isolés 
ou  réunis  2 par  2,  par  une  de  leurs  extrémités. 

• Quelquefois,  certains  bacilles  sont  légèrement  incurvés.  En 
culture  ils  ont  à peu  près  le  même  aspect. 

Ils  sont  immobiles,  ne  prennent  pas  le  Gram,  ne  forment 
pas  de  spores.  ' ■ • 

Ce  bacille  est  strictement  anaérobie  et  peu  résistant.  Les 
cultures  rie  donnent  pas  de  gaz  en  quantité  suflisante  pour 
fendre  la  gélose';  elles  répandent  une:  odeur  fétide.  Il  est  patlio- 
1.  Veillon  et  Zuber,  Arch.  de  Méd.  expérim.,  4898,  p.  517.  • 
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gt‘ne  pour  le  cobaye,  auquel  il  donne  des  abcès  par  inoculation 
sous-cutanée.  Si  l’animal  ne  meurt  pas  de  son  abcès,  la  collec- 
tion purulente  spliacèle  la  peau,  le  pus  s’élimine  et  le  cobaye 
meurt  cachectique  en  un  mois  environ.  Il  est  beaucoup  plus 
virulent  pour  le  lapin. 

C’est  le  bacille  que  Lanz  et  Tavel  décrivent  sous  le  nom  de 
pseudo-tétanique. 

40  Bacillus  perfringens  (Yeillon  et  Züber).  — C’est  un  gros 
bâtonnet  presque  de  la  taille  de  la  bactérie  charbonneuse.  Les 
extrémités  en  sont  nettement  limitées  et  carrées.  11  est  immo- 
bile, se  colore  par  les  couleurs  basiques  d’aniline  et  prend  le 
Gram.  11  ne  semble  pas  former  de  spores.  Dans  l’organisme,  il 
est  le  plus  souvent  entouré  d’une  capsule  très  nette.  Le  B.  per- 
fringens  est  strictement  anaérobie,  il  pousse  de  préférence  sur 
les  milieux  glucosés,  son  développement  est  très  rapide  à 37®, 
il  ne  liquéfie  pas  la  gélatine.  Les  cultures  dégagent  une 
quantité  considérable  de  gaz  à odeur  butyrique.  Elles  doivent 
être  réensemencées  tous  les  3 ou  4 jours,  la  vitalité  du  microbe 
étant  très  faible. 

En  inoculation  sous-cutanée^  il  tue  le  cobaye  en  24  à 
48  heures  avec  les  lésions  de  l’œdème  malin.  Le  lapin  est 
moins  sensible  au  bacille  de  l’œdème  malin  de  Lanz  et  Tavel. 

5®  Bacillus  fusiformis  (Veillon  et  Züber).  — 11  affecte  un 
aspect  fusiforme  dans  le  pus,  sa  forme  est  assez  variable  dans 
les  cultures. 

11  se  colore  par  les  couleurs  d’aniline  et  ne  prend  pas  le 
Gram.  11  est  anaérobie  et  croît  à l’étuve  et  à la  température 
ordinaire  : il  ne  liquéfie  pas  la  gélatine,  produit  peu  de  gaz  et 
est  doué  d’une  faible  vitalité.  Inoculé  sous  la' peau  du  cobaye 
ou  du  lapin,  il  détermine  des  abcès  qui  teijdent  à la  guérison 
et  n’entraînent  pas  de  réaction  générale.  • ; 

' ' G®  Bacillus pi^oteus  hominis  caju^w/«ifî/^(Bordoni-Uffreduzzi). 
— 11  affecte  la  forme,  d’un  bâtonnet  plus  épais  que  le  vibrion 
septique,  présente  une  capsule  hyaline  très  nette  et  forme  des 
spores  ovales.  Il  est  strictement  anaérobie,  pousse  abondam- 
ment, dans  les  cultures,  liquéfie  la  gélatine;  développe  une 
notable  quantité  de  gaz  à odeur  ■ butyrique.  Il  est  pathogène 
pour  le  lapin,  et  la  souris  : il  les  tue  avec  des  lésions  analogues 
à celles  de  la  .septicémie  de  Pasteur. . Il  paraît  devoir  être 
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identifié  avec  le  Baci//us pseudo-sept icus , découyeri  ])iiT  Lïhoiius 
dans  la  terre  de  jardin. 

Par  streptocoque  pyogène  anaérobie^  nous  entendons  un 
streptocoque  qui  a tous  les  caractères  du  streptocoque  ordinaire, 
mais  qui  pousse  abondamment  en  anaérobie  et  pres({ue  pas  en 
aérobie.  Inoculé  au  lapin  et  au  cobaye,  il  se  montra  dépourvu 
de  toute  virulence. 

Toutes  les  appendicites  que  nous  avons  étudiées  ont  été 
opérées  à la  clinique  chirurgicale  de  la  Pitié  (service  de  M.  le 
professeur  Terrier)  par  M.  le  professeur  agrégé  Gosset.  Nous 
tenons  à le  remercier  de  son  extrême  obligeance. 

Que  M.  le  professeur  Metcbnikolf  veuille  bien  agréer  le 
témoignage  de  notre  profonde  reconnaissance,  ainsi  (jue  M.  le 

Borrel,  auquel  nous  adressons  aussi  nos  plus  vifs  remercie- 
ments. 


OBSERVATIONS 


Orserv.  I.  • — Mlle  L.  M.,  IG  ans,  depuis  presque  une  année  se  plaint  de 
douleurs  dans  le  ventre  avec  un  maximum  d’intensité  dans  la  fosse  iliaque 
droite.  Ces  douleurs  surviennent  à peu  près  tous  les  deux  mois  brustpiement, 
duront  quelques  heures  et  s’accompagnent  parfois  de  nausées.  11  j a un  mois 
elle  a eu  une  vraie  crise  d’appendicite  avec  douleurs,  vomissements,  éléva- 
tion de  température.  A la  palpation,  qui  réveille  des  douleurs,  on  trouve 
encore  un  léger  empâtement  dans  la  fosse  iliaque  droite. 

Opération,  — Le  23  mars  1904. 

Appendice.  — • Libre,  rétréci  à sa  base,  recouvert  d’adhérences. 

Examen  bactériologique.  — Bac.  coli.  Diplostreptococcus . Bac . perfrin- 
gens.  Bac.  fragilis. 

Observ.  il  — M"‘e  M.  G.,  28  ans,  infirmière,  est  prise,  le  10  février  1904,  en 
pleine  fièvre  typhoïde,  de  métrorragies,  auxquelles  succèdent  des  pertes  blanches 
abondantes.  Guérie  de  sa  fièvre  typhoïde,  elle  entre  à l’hèpital  pour  se  faire 
opérer  d’une  annexite  double  suppurée.  La  veille  de  l’opération,  dans  la  nuit, 
elle  fit  une  crise  nette  d’apperidicite. 

Opération.  — 28  mars. 

Appendice.  — De  longueur  normale,  dilaté  dans  ses  deux  tiers  inférieur, 
rétréci  dans  son  tiers  supérieur,  rouge,  turgescent. 
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. Ex.  bact.  — Bac,  coli.  Streptococcus  pyogenes.  Bac.  fragilis.  Bac.per- 
fringens. 

J Obs.  111.  — M.  A.,  20  ans,  garçon  de  café,  26  mars,  crise  d’appendicite 
aiguë,  le  29  il  entre  dans  la  clinique  avec  une  tuméfaction  en  plastron  et 
une  douleur  nette  au  point  de  Mac  Burnej.  Il  avait  eu  une  première  attaque,  il 
J a un  an.  ' ^ 

" Opérât,  le  avril.  - . ^ ... 

App.  — Libre,  plongeant  dans  le  petit  bassin,  longr  51/2  centimètres, 
recourbé  en  S italique.  La  pointe  est  très  dilatée  et  contient  du  pus. 

Ex.  bact.  — Bac,  coli.  Pneumocoque.  Bac.  Fusiformis.  Bac.  per fr in- 
gens. ; . 

Obs.  IV.  — D.  L.,  17  ans,  modèle.  A la  suite  d’une  crise  très  nette  d’appen- 
dicite aiguë  le  5 mars,  elle  entre  à la  clinique  le  8,  avec  douleur  exquise  au 
point  de  Mac-Burney,  température  37,5o,  constipation  opiniâtre. 

Opérât.  — 1er  avril. 

' App.  — Accolé  à la  face  postérieure  du  cæcum  qui  adhère  au  péritoine 
pariétal.  L’appendice  qui  plonge  dans  un  abcès  retro-cæcal,  dont  le  pus  est 
vieux  et  grumeleux,  est  bicoudé  et  adhère  si  intimement  au  cæciim  qu’on  ne 
peut  l’enlever  qu’en  faisant  la  décortication  séro-musculaire. 

Ex.  bact . — Diplostreptococcus.  Bac.  fragilis.  Bac  perfringens. 

Obs.  y.  — H.  C.,  18  ans,  domestique.  Dans  la  nuit  du  27  mars,  elle  est 
prise  d’une  crise  d’appendicite  aigqë  qiii  dure  3 jours.  On  sent  un  cordon  gros 
comme  l’index,  qu’on  prend  pour  l’appendice. 

Opér.  — Le  5 avril. 

App.  — Libre,  rétréci  vers  la  moitié,  rouge. 

Ex.  bact.  — Bac.  coli.  Diplostreptococcus . Bac.  fragilis. 

Obs.  VI.  — V.  J.,  sage-femme,  a toujours  souffert  de  l’intestin.  Mais 
depuis  une  année  se  plaint  d’une  façon  presque  continue  de  douleurs  dans  la 
fosse  iliaque  droite,  s’irradiant  vers  l’ombilic,  et  qui,  de  temps  à autre,  devien- 
nent très  fortes  et  revêtent  la  forme  de  véritables  crises.  Le  10  mai,  elle  a eu 
la  dernière  crise. 

Opérât.  — Le  18  mai. 

A]i^i.  — De  grandeur  normale,  rouge,  manifestement  enflammé,  tapissé 
d’adhérences,  sclérosé. 

Ex.  bact.  — Bac.  coli.  Streptococcus  pyogenes.  Bac.  proteus  hominis 
~capsulatus.  Bac.  perfringens.  Bac.  fragilis, 

Obs.  vu.  — J.  C.,  22  ans,  étudiant,  Re crise  d’appendicîte  en  novembre  1903; 

en  janvier  1904;  3e  en  février  1904.  Le  1er  mars  on  constate  plastron  gros 
æomme  le  poing  dans  la  fosse  iliaque  droite,  qui  est  douloureuse  à la  palpa- 
tion. 

Opér.  — Le  12  mars.  < 

App.  — Est  comme  soudé  à la  face  postérieure  du  cæcum.  La  face  posté- 
rieure du  cæcum  et  l’appendice  se  trouvent  dans  une  poche  qui  contient  du 
vieux  pus  grumeleux.  L’appendice  est  gros  comme  l’index,  très  enflammé  et, 
dans  quelques  points,  sphacélé. 
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Ex.  bact.  — Strevtococcus  pyogenes  anaérobie t •• 

"'‘‘^Obs.  VIII.  — M.  A.,  52  ans,  couturière.  Le  2 août,  crise  légère  d’appen- 
dicite. . . ' ■ 

Opér.,  le  8 août.  ' ' ' 

^ y libre,  de  volume  normal,  .congestionné,  . . — . /t  . 

.Ex\.  baot.  — Bac.  coli,  staphylococcus  anreus.  Bac.  perfringens. 

:'"i  ObsJ’IX'.  — L.  A.,  20  ans,  infirmière,  fit  le  1er  novembre  1903,  en  pleine 
• fièvre -typhoïde,  une  appendicite  suraiguë,  qui  fit  croire  à une  perforation 
intestinale.  A l’opération,  praticpiée  2 heures  après  le  début  des  accidents,  on 
.ne  trouve’ pas  de  perforation.  L’appendice  ne  fut  pas  examiné.  5 mois  plus 
tard,  la  malade  se  portant  bien,  une  autre  crise  en  tous  points  semblable  à la 
première  se  produisit.  .... 

Opér.,  7 heures  après.  ..  j ' 

App.,  long.  00^12,  gros,  très  vascularisé,  en  érection,  libre  dans  la  cavité 
péritonéale.  Pas  de  perforation.  Quelques  cuillerées  de  liquide  louche  autour 
de  sa  base.  • ' - , ) . ’ ' 

Ex.  bact.  — Bac.  coli,  streptococcus  pyogenes. 

Obs.  X.  — P.  B.,  25  ans,  ménagère.  4 août  1904,  fièvre  typhoïde;  22  août, 
durant  la  fièvre  typhoïde,  crise  nette  d’appendicite.  11  y a 3 ans,  elle  avait  eu 
une  première  crise. 

Opér.,  le  28  septembre. 

App.,  libre,  de  grandeur  normale,  pâle,  quelques  adhérences  la  revêtent. 
On  note  un  point  nettement  rétréci  vers  la  base,  suivi  d’une  dilatation  arnpu- 
laire  vers  la  pointe,  qui  contient  un  calcul  stercoral. 

Ex.  bact.  — Diplostreptococcus.  Bac.  proteus  hominis  capsulatus. 
Bac.  fragilis. 

Obs.  XI.  — V.  P:,  42  ans,  cordonnier,  présente  le  23  août  une  crise  d’ap- 
pendicite aiguë.  Il  entre  à l’hôpital  le  2 septembre.  On  constate  un  plastron 
de  la  grandeur  de  la  paume  de  la  main.  La  palpation  du  ventre  réveille  de 
fortes  douleurs.  Le  19  septembre  on  sent,  au  niveau  du  cæcum  qui  est 
mobile,  une  induration  mobile,  non  douloureuse,  du  volume  du  pouce. 

Ojoer.,  le  20  septembre. 

App.,  sphacélé  et  nageant  dans  du  pus  abondant  vert  et  très  fluide  qui  se 
trouve  derrière  le  cæcum,  qui  est  comme  cartonné. 

■ ‘ Ex.  bact.  — Bac.  coli.  Bac.  pyocyaneus,  diplostreptococcus. 

^ ' Obs/XII.  — M.  A.,  29  ans,  journalier.  A la  suite  d’une  crise  d’appendicite 
'aigtie,  la' nuit  du  5 au  6 août,  qui  dure  3 jours  (douleurs,  vomissements,  ballon- 
.nement  du  .ventre,  fièvre),  il  entre  à l’hôpital  le  9 août.  La  palpation  est 
, douloureuse  et  révèle  un  plastron.  , , ' / 

Oper.,  19  août.  . . 

App.,  recouvert  dans  toute  sa  longueur  de  fausses  membranes,  perforé  à 
la  pointe  et  nageant  dans  un  abcès  péricæcal. 

' Ex.  bact.  — Bac.  coli.  Bac.  fragilis. 

Obs.  XIII.  — L.  A.,  32  ans,  journalier.*  1er  septembre,  crise  légère  d’ap- 
p'endicité.  Il  avait  eu  une  première  attaque  il  y a 2 ans. 
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Oyjer.,  7 septembre,  • ' . • 

App.^  libre,  vascularisé,  rouge,  manifestement  le  siège  d’une  inflam- 
mation aiguë  récente. 

Ex.  bact.  — Bac.  coli,  diplostreptococcus . 

Obs.  XIV.  — G.  R.,  24  ans,  étudiant.  Depuis  7 ans  se  plaint  de  troubles 
intestinaux.  Au  mois  de-mai  1904,  première  crise  d’appendicfte;  au  mois  de 
juillet  1904,  deuxième  crise  d’appendicite  qui  dure  4 jours.  Le  malade  s’alite 
pendant  13  jours.  Le  15  septembre,  troisième  crise  : il  s’était  purgé  la  veille. 

.Opér.,  19  septembre. 

A l’examen,  sous  le  chloroforme,  on  sent  très  nettement  un  cordon  induré, 
du  volume  du  pouce,  qui  s’engage  vers  le  petit  bassin. 

App..,  long.  0'«,10,  très  gros,  du  volume  de  l’index,  adhérent  par  sa  pointe 
au  petit  bassin,  pas  de  pus  à l’intérieur. 

Ex.  bact.  — Négatif. 

Voici  les  résultats  statistiques  de  nos  14  cas. 


Bac.  coli  dans 

10  cas. 

Diplostreptococcus  — 

6 — 

Streptococcus  pyogenes  — 

4 — 

Pneumococcus  — 

1 — 

Staphylococcus  — 

1 — 

Bac.  pyocyaneus  — 

1 - 

Bacillus  fragilis  — 

7 — 

Bacillus  perfringens  — 

6 — 

Bac.  proteus  — 

2 

Bacillus  fusiformis  — 

1 — 

L’appendice  a été  trouvé  stérile 

1 fois. 

Il  y avait  1 espèce 

1 — 

— 2 espèces 

3 — 

— 3 — 

5 — 

_ 4 — 

3 — 

— 5 — 

1 — 

Pour  nous,  Tappendicite  est  incontestablement  une  maladie 
microbienne. 

Nous  basant  sur  les  recberclies  de  AP*®  Charlotte  de  Alayer, 
de  Yeillon  et  Züber,  de  Lanz  et  Tavel,  et  sur  nos  travaux  per- 
sonnels, nous  pouvons  affirmer  que  Ton  a trouvé  les  anaérobies 
dans  la  majorité  des  cas,  quand  on  a pris  soin  de  les  chercher. 

Alaintes  fois  nous  avons  été  frappé  de  la  grande  proportion 
des  anaérobies  par  rapport  aux  aérobies. 

Actuellement,  il  n’est  pas  possible  de  tenir  compte,  au  point 
de  vue  scientifique,  des  travaux  dans  lesquels  la  recherche  des 
anaérobies  n’a  pas  été  faite. 

Nous  avons  toujours  réussi  à obtenir  des  cultures  pures  de 
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toutes  les  formes  microbiennes  observées  sur  une  préparation 
de  pus 'prélevé  ,de.  l’appendice  immédiatement  ' après  son 
ablation. 

Nous  ne  partageons  pas  l’opinion  de  ceux  qui  ont  cru  voir, 
dans  le  colibacille,  le  microbe  pathogène  de  l’appendicite. 

Nous  n’avons  pu  constater  aucune  différence  entre  la  flore 
des  appendicites  opérées  à froid  et  ceWe  des  appendicites 
opérées  à chaud,  et  il  ne  nous  semble  pas  que,  dans  l’état  actuel 
de  la  question,  on  puisse  préjuger  de  la  gravité  du  pronostic 
clinique  d’après  les  espèces  bactériennes  trouvées  dans  l’appen- 
dice. 

Enfin,  nous  sommes  convaincu,  avec  M.  Metcbnikoff  et 
MM.  Veillon  et  Züber,  du  rôle  pathogène  important  des  anaéro- 
bies dans  les  affections  de  l’appendice. 


Les  Microbes  dans  l’industrie  fromagère 


Par  P.  MAZE 


J. 

J >L  1 j. 


PHH]VIIÈHE  partie 

LES  - MOISISSURES 


-dV  _ . ■ .... 

Chacun  sait  que  les  fromages  sont  dé  véritables  cultures  de 
microbes  où  les  espèces  sont  parfois  aussi  variées  que  bien 
représentées. 

Si  on  prend  un  fromage  quelconque,  et  qu’on  le  suive,  du 
moment  de  la  mise  en  présure  jusqu’au  jour  où  il  est  bon  pour 
la  consommation,  voici,  en  gros,  ce  que  l’on  observe  : Les 
espèces  qui  ont  un  rôle  actif  prédominent  pendant  un  temps 
donné,  accomplissent  un  travail  déterminé  et  cèdent  la  place  à 
d’autres  qui  opèrent  à leur  tour  des  transformations  bien 
définies.  Les  unes  s’attaquent  plus  particulièrement  au  sucre  du 
lait,  le  dédoublent  en  composés  plus  simples,  alcool  ou  acides 
qui  se  perdent  par  évaporation  ou  qui  sont  repris  et  détruits 
par  des  espèces  différentes,  de  sorte  qu’au  bout  d’un  temps  plus 
ou  moins  long,  il  ne  subsiste  plus  rien,  ou  presque  rien,  du 
lactose  ou  de  ses  dérivés. 

En  même  temps,  la  caséine  ne  reste  pas  indemne;  mais  les 
transformations  qu’elle  doit  subir  ne  deviennent  réellement 
actives  que  lorsque  le  lactose  et  surtout  l’acide  lactique  ont  à 
peu  près  disparu.  Seules  les  matières  grasses  semblent  rester 
intactes. 

On  reste  étonné  de  voir  comment  l’observation  empirique 
a pu  coordonner  et  diriger  toutes  ces  actions  successives,  de 
façon  aies  faire  converger  vers  un  but  défini.  Dans  les  industries 
de  fermentations,  qui  toutes  sont  nées  de  l’empirisme,  la  science 

1.  Ce  travail,  qui  devait  paraître  dans  le  numéro  de  Mai,  a été  reporté  en  Juin 
pour  des  nécessités  de  mise  en  pages. 
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a toujours  confirmé  la  finesse  d'observation  des  praticiens; 
mais  c'est  dans  l’industrie  fromagère  que  cette  qualité  s’est 
manifestée  au  plus  haut  degré.  Elle  y a accompli  des  merveilles, 
et  malgré  tous  les  efforts  des  savants,  on  peut  dire  que  le  fabri- 
cant de  fromages  n’a  pas  encore  retiré  de  bénéfice  plausible  de 
la  collaboration  du  laboratoire. 

On  lui  a fourni  quelques  moyens  de  contrôle  ; on  a mis  à sa 
disposition  quelques  procédés  de  désinfection  utiles;  la  théorie 
a interprété  et  expliqué  ses  méthodes  de  travail,  mais  elle  n’a 
pas  arrêté  et  défini  les  conditions  physiques,  chimiques  et  bio- 
logiques qui  doivent  guider  ses  opérations. 

Il  faut  avouer  aussi  que,  jusqu’à  ces  dernières  années,  les 
savants  ont  un  peu  négligé  ces  questions.  Dans  le  domaine  de 
la  microbiologie,  c’est  l’étude  des  fermentations  en  général,  et 
de  la  fermentation  alcoolique  en  particulier,  qui  a absorbé  leur 
activité;  et  dans  cette  voie,  leurs  efforts  se  sont  limités  aux 
transformations  que  produisent  les  microbes  cultivés  à l’état  de 
pureté.  Les  industries  de  -fermentations  en  ont  retiré  le  plus 
grand  profit;  mais  la  fromagerie  n’a  que  peu  de  choses  à y 
glaner;  ses  besoins  sont  tout  autres,  car  jamais  elle  n’a  l’occa- 
sion de  mettre  en  action  une  seule  espèce  microbienne  ; elle  fait 
toujours  appel  au  concours  de  plusieurs  espèces.  11  est  donc 
nécessaire  d’étudier,  à son  intention,  la  façon  dont  se  comportent 
les  associations  de  ferments  dans  un  milieu  nutritif. 

Dans  cette  direction,  il  y a beaucoup  à faire;  si  l’on  possède 
quelques  notions  sur  le  sujet,  elles  ne  sont  pas  toujours  faites 
pour  encourager  les  chercheurs.  On- sait,  en  effet,  qu’en  ense- 
mençant simultanément  plusieurs  espèces  microbiennes  dans 
un  milieu  de  culture,  l’une  d’elles  finit  toujours  par  prédominer; 
les  autres  sont  condamnées  à disparaître,  à moins  que  leurs 
actions,  au  lieu  de  se  contrarier,  ne  se  favorisent  mutuellement. 

La  fermentation  alcoolique  et  la  fermentation  acétique  se 
suivent  naturellement  dans  cet  ordre,  lorsqu’on  abandonne  un 
moût  sucré  et  acide  à la  fermentation  spontanée.  Les  saccha- 
romyces  et  les  bactéries  acétifiantes,  apportées  plus  ou  moins 
directement- par  l’air,  ne  se  développent  pas  simultanément; 
"c’est  d’abord  la  levure  qui  prend  possession  du  milieu,  non 
"sans  avoir  eu  raison  d’une  foule  d’autres  espèces  que  le  moût 
avait  recueillies  comme  elle.  Quand  tout  le  sucre  est  frans- 
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foriiié  on  alcool  et  gaz  carbonique,  Toxygèno  se  dissout  de  nou- 
veau dans  le  liquide;  un  voile  apparaît  à sa  surface;  c’(‘St  une 
nouvelle  catégorie  d’espèces  microbiennes  (jiii  éclôt  dans  le 
milieu  où  la  levure  ne  peut  plus  se  défendre;  le  microscope 
montre  que  le  voile  superliciel  est  formé  de  Mijcoder?na  et  de 
Bacterium  aceti et  les  autres  sont  capables  de  se  nourrir 
d’alcool  parce- qu’ils  poussent  en  surface,  au  contact  direct  de 
l’oxygène  atmosphérique.  Les  champignons  sont  doués  d’une 
puissance  oxydante  aussi  grande  que  les  mycodermes  et  les 
bactéries  acétiques  ; mais  l’acide  acétique  laissé  par  la  levure  les 
gêne;  l’association  est  donc  formée  de  deux  espèces  prédomi- 
nantes ; mais  bientôt,  le  ferment  acétique  élimine  son  concur- 
rent parce  que  celui-ci  supporte  mal  l’action  de  l’acide  acétique; 
c’est  donc  la  fermentation  acétique  qui  suit  naturellement  la 
fermentation  alcoolique. 

Un  milieu  naturel,  de  composition  définie,  se,  laisse  donc 
envahir  par  des  espèces  bien  déterminées,  et  les  mêmes  fermen- 
tations s’y  succèdent  régulièrement. 

Le  lait  est  un  milieu  naturel,  comme  les  moûts  sucrés  acides. 
Devient-il  aussi  le  siège  de  fermentations  constantes  et  régu- 
lières, produites  par  des  associations  aussi  adaptées  que  celles 
que  je  viens, de  rappeler?  Oui,  puisque  le  lait  possède  une  com- 
position constante,  et  je  montrerai,  dans  le  cours  de  ce  travail, 
pourquoi  il  en  est  ainsi;  non,  parce  qu’il  existe,  on  le  sait,  une 
grande  variété  de  fromages. 

La  même  matière  première,  le  lait,  suivant  les  opérations 
auxquelles  on  le  soumet,  devient  le  siège  de  fermentations 
variées,  se  développant  simultanément  ou  successivement.  C’est 
le  travail  du  fabricant  qui  règle  ces  fermentations  ; il  exerce 
sur  elle  une  influence  permanente  ; tous  ses  actes  ont  leur 
raison  d’être  et  il  a conscience  de  leur  importance;  il  ne  se  les 
explique  pas  tous,  et  s’il  les  interprète,  il  les  interprète  à sa 
façon;  mais  il  sait  bien  que  les  opérations  doivent  toujours  se 
suivre  dans  le  même  ordre  et  conduire  à un  même  résultat,  en 
passant  par  des  étapes  bien  marquées  par  les  aspects  successifs 
que  le  produit  présente  à des  époques  déterminées. 

Ce  sont  donc  les  manipulations  du  fabricant  qui  ont  de  l’im- 
portance et  ce  sont  elles  qu’il  faut  suivre  et  analyser  attentive- 
ment. ; 
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- Et  si  l’on  veut  bien  remarquer  que  les  bactériolog^istes  n’ont 
pas  encore  réussi  à reproduire  à volonté,  en  partant  de  lait 
pasteurisé,  telle  ou  telle  variété  de  fromages,  il  faut  reconnaître 
que  le  praticien  est  en  mesure  de  leur  fournir  les  meilleurs 
renseignements  sur  la  manière  de  diriger  et  d’utiliser  les  asso- 
ciations microbiennes. 

' Les  associations  les  plus  complexes  et  les  plus  difficiles  à 
réaJiser  de  toutes  pièces  se  rencontrent  dans  les  fromages 
affinés  qui  se  revêtent,  au  cours  de  leur  fabrication,  d’une 
coucbe  de  moisissure.  Les  fromages  français  les  plus  recbercbés 
tels  que  le  Brie  et  le  appartiennent  à cette  catégorie. 

L’étude  des  moisissures  dans  l’industrie  fromagère  présente 
donc,  à côté  de  son  intérêt  théorique,  une  importance  écono- 
mique. 

11 

LES  PENICILLIUM  DES  FUOMACERIES 

Quand  on  parle  de  moisissure,  on  désigne  toutes  les  espèces 
de  cbampignons  capables  de  se  développer  sur  toutes  sortes 
de  substances  organiijues.  On  conçoit  donc  que  les  espèces  que 
l’on  rencontre  sur  les  fromages  puissent  être  variées  ; mais 
celles  qui  ont  un  rôle  utile  à remplir  sont  peu  nombreuses. 
Elles  appartiennent  toutes  au  groupe  des  Pénicillium,  à part 
les  oïdiums  qui  sont  aussi  des  moisissures,  sur  lesquelles  j’aurai 
aussi  l’occasion  de  revenir. 

, Le  genre  Pénicillium  est  représenté  par  trois  espèces  prin- 
cipales qui  comprennent  chacune  plusieurs  variétés.  L’espèce 
la  mieux  caractérisée  est  le  P,  candidum^  qui  se  développe 
sur  tous  les  fromages  moisis,  mais  qui  ne  convient  qu’aux  pro^ 
duits  destinés  à être  consommés  à l’état  frais;  c’est  la  moisis- 
sure normale  des  Pondons  et  des  Coulommiers  double-crème. 

, Le  Pénicillium  qui  intervient  dans  la  fabrication  du  Roque- 
fort se  rapproche  au  contraire  du  P.fjlaucum;  mais' il  ne  lui 
est  pas  identique. 

; Les  fromages  affinés  possèdent  un  Pénicillium  tout  à fait 
distinct  des  espèces  précédentes.  M.  Epstein  lui  a donné  le  nom 
de  P.  album  ‘ ; le  P.  album  est  la  moisissure  du  Brie,  du 
Camembert,  du  Coulommiers  affiné,  etc... 

I.Molk,  Zeit,  Berlin  1903. 
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Les  (leux  premières  'espèces  remplissent  un  r(Me  bien  'dé- 
terminé (|ui  n’entraîne  aucune  complication,  aucun  aléa. 

Le  P.  candidum  recouvre  les  fromages  d’une  épaisse 
couche  de  mycélium  dont  l’aspect  demeure  invariable.  Les> 
spores  restent  indéfiniment  blanches  comme  le  mycélium,  et  le^ 
fabricant  s’applique  de  son  mieux  à ne  pas  disloquer  cette  enve-) 
loppe  immaculée.  Sur  les  milieux  artificiels,  il  présente  une, 
fixité  remarquable;  quelle  qu’en  soit  la  nature,  il  reste  blanc.  ' : 

Le  P,  glaucum  du  Roquefort  est  non  moins  stable  ; la  couleur 
de  ses  spores  est  très  prononcée;  les  cultures  deviennent- 
brunes  en  vieillissant.  Le  fabricant  de  Roquefort  n’a  pas  à s’in-1 
quiéter  non  plus  de  l’aspect  que  prend  sa  moisissure.  Son 
unique  souci  consiste  à Ja  répartir  dans  toute  la  masse  du  fro-» 
mage  et  à l’aérer  par  de  petits  canaux  qu’il  pratique  au  moyenf 
d’aiguilles  mues  généralement  à la  machine.  Ces  canaux  rem- 
plissent l’office  de  cheminées  par  lesquelles  l’air  circule  dans 
toute  la  pâte  et  alimente  les  Pénicillium  et  les  ferments  aéro- 
bies qui  président  à la  maturation  de  la  caséine. 

Le  P.  album  réclame  au  contraire  des  soins  extrêmement^ 
délicats.  Il  doit  rester  blanc;  tout  au  plus  le  fabricant  admet-il 
l’apparition  d’une  légère  teinte  bleue.  Si  la  couleur  passe  au 
bleu  verdâtre,  il  traduit  le  fait  en  disant  que  le  blanc  tourne  au' 
bleu  ou  au  noir.  Dans  son  esprit,  cela  signifie  qu’une  mauvaise 
moisissure  s’est  substituée  à la  bonne.  Il  n’en  est  pas  toujours 
ainsi,  car  nous  verrons  que  le  P.  album  ne  conserve  l’aspect’ 
recherché  par  le  fabricant,  qu’en  raison  des  conditions  étroites 
qu’il  lui  impose  ; la  couleur  normale  de  ses  spores  est  la  couleur 
verte;  mais  quand  la  fabrication  marche  bien  cette  couleur 
n’apparaît  pas  ; le  P.  album  devient  ainsi  une  sorte  de  critérium' 
infaillible  pour  juger  de  la  qualité  des  produits.  Les  praticiens 
le  savent  bien;  ils  redoutent  l’apparition  de  la  couleur  verte,' 
car  un  fromage  qui  prend  le  « noir  » n’est  jamais  de  bonne 
qualité;  c’est  un  fromage  déprécié. 

Il  y a donc  là  un  point  délicat  qui  mérite  d’être  approfondi  ÿ 
comme  il  ne  se  présente  rien  de  semblable  dans  l’emploi  du 
P.  candidum  et  du  P.  glaucum  dans  le  Roquefort,  je  n’insis- 
terai pas  plus  longtemps  sur  ces  deux  dernières  espèces.  • 
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III 


ROLE  CHIMIQUE  DU  P.  ALBUM. 


ii'} 


La  question  posée  ne  peut  être  résolue  que  par  Fétude 
complète  du  P,  album.  Son  rôle  chimique  a été  mis  en  luinièrd 
par,M.  Duclaux.  Le  P,  albitm  pousse  très  bien  sur  les  caillés 
acides;  il  emprunte  son  azote  à la  caséine  sans  sécréter  toute- 
fois de  traces  sensibles  de  caséase  ; mais  ce  qui  intéresse 
surtout  le  fabricant  de  fromage,  c’est  la  propriété  qu’il  possède 
de  détruire  l’acide  lactique  et  le  lactose.  Ces  deux  substances 
doivent  en  effet  disparaître  à peu  près  entièrement  des  fromages 
affinés.  ‘ 

Le  P,  album  prépare  donc  le  terrain  aux  ferments' de' la. 
caséine  qui  ne  peuvent  pas  se  développer  en  milieux  acides;' 
mais'  dès  que  l’acide  lactique  est  à peu  près  éliminé,  ceuxTci* 
se  mettent  en  œuvre,  et  l’affinage  commence.  La  moisissure  se' 
présente  donc  comme  l’intermédiaire  obligé  entre  les  ferments' 
lactiques  indispensables  pour  la  fabrication,  et  les  ferments  de 
la  caséine  non  moins  ifidispensables  à l’affinage.  ' / ' 


:■  IV  .'r-:; 

LES  LEVURES,  LES  MYCODERMA  ET  QUELQUEFOIS  LES  OÏDIUMS  REMPLISSENT  LE' 
MÊME  ROLE  CHDIIQUE  QUE  LE  P.  ALBUM.  ' ' i ]) 

']  ' / ' = : ' H'.-t 

) Si  on  étudie  les  propriétés  du  P.  album  cultivé  à l’état,  de 
pureté  sur  des  milieux  artificiels,  on  peut  vérifier  qu’il  assimile 
l’acide  lactique  et- le  sucre  de  lait  et  en  débarrasse  ainsi- "le 
milieu  qu’on  lui  offre;  lorsqu’on  supprime  le  sucre  de  lait  et 
l’acide  lactique,  il  se  développe  moins  bien  et  rend  le  milieti 
alcalin  par. la  mise  en  liberté  d’ammoniaque.  Mais  il  est  imposa 
sible  de  reproduire  en  culture  pure  l’aspect  quai  présente  suriles 
fromages  réussis;  sa  couleur  .est  toujours  plus  foncée.  :•,;!! 

On  peut  le  cultiver  sur  des  milieux  neutres,  acides  ou  alcaf 
lins  ; sur  des  milieux  minéraux,  des  milieux  d’origine  animale 
ou  végétale,  sur  du  lait  ordinaire,  du  lait  dont  la  caséine  a -été 
solubilisée;  partout  et  toujours,  il  présente  au  bout  d’un  ceftffitt 
temps,  c’est-à-dire  à mesure  que  les  spores  mûrissent,  une'  cour 
leur  qui  va  du  bleu  ardoisé' au  vert  foncé.  . : li 


384 


ANNALES  DE  L’INSTITUÏ  PASTEUR 


Ce  n'est  pas  tout;  c’est  meme  sur  des  caillés  acides,  obtenus 
en  partant  de  lait  stérilisé,  qu’il  présente  la  couleur  verte  la  plus 
prononcée.  On  serait  ainsi  tenté  de  supposer  que  la  moisissure 
que  je  viens  de  décrire  n’a  rien  de  commun  avec  celle  qui  pousse 
sur  les  fromages;  mais  cette  question  ne  se  pose  même  pas, 
étant  donnée  la  facilité  avec  laquelle  elle  vient  sur  tous  les 
milieux.  La  raison  de  cette  différence  n’est  d’ailleurs  pas  diffi- 
cile à mettre  en  lumière. 

La  moisissure  qui  se  développe  librement  en  culture  pure, 
pousse  sa  végétation  jusqu’au  bout,  mais  sur  les  fromages  il 
n’en  est  pas  de  même  ; son  développement  se  trouve  arrêté  par 
une  foule  de  facteurs  qu’il  s’agit  maintenant  de  mettre  en  évi- 
dence. Le  résultat  de  cet  arrêt  se  traduit  par  une  maturation 
insuffisante  des  spores  qui  restent  blanches.  Cet  aspect  persiste 
d’autant  plus  longtemps  que  le  développement  est  plus  lent.  Les 
cultures  restent  blanches  plus  longtemps  sur  milieu  alcalin  que 
sur  milieu  neutre,  plus  longtemps  sur  milieu  neutre  que  sur 
milieu  acide;  la  nature  de  l’alcalinité  joue  aussi  un  certain  rôle; 
enfin,  l’aliment  azoté  n’est  pas  indifférent. 

Mais  ce  sont  là  des  inlluences  peu  actives  ; le  facteur  le 
plus  important  est  d’ordre  biologique.  Dès  son  apparition,  la 
moisissure  trouve  le  terrain  occupé  par  des  espèces  capables  de 
se  développer  sur  les  caillés  acides,  et  de  détruire  aussi  bien 
qu’elle,  l’acide  lactique  et  le  sucre  de  lait.  L’existence  de  cette 
concurrence  vitale  est  facile  à mettre  en  évidence;  il  suffit  de 
rappeler  l’aspect  que  prend  le  P,  album  sur  le  caillé  acide,  et 
pasteurisé,  et  celui  qu’elle  affecte  sur  les  fromages  laissés  à 
l’ensemencement  spontané,  dans  les  fromageries. 

Dans  le  premier  cas,  il  produit  un  mycélium  extrêmement 
dense  qui  donne  naissance  à une  sporulation  abondante;  la 
couche  épaisse  de  spores  qui  se  forme  dans  ces  conditions  est 
fortement  colorée;  au  bout  d’un  certain  temps,  les  spores  ger- 
ment de  nouveau  et  produisent  une  nouvelle  "couche  de  mycé- 
lium qui  fructifie  à son  tour.  ^ . 

^ Mais  le  caillé  reste  à peu  près  intact  sous  cette  épaisse 
couche  de  moisissure  ; c’est  à peine  si  l’an  peut  constater  la 
solubilisation  d’une  faible  couche  de  caséine  au-dessous  du 
mycélium.  . ^ 

Il  faut  donc  que  ^ d’autres  espèces  viennent-  disputer  au 
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P.  album  l’acide  lactique  et  le  lactose  qui  l’alinientent.  Ces 
■espèces  sont  les  saccharoinyces  et  les  Mycoderma  et  dans  certains 
cas  les  oïdiums;  elles  sont  toujours  présentes  dans  les  fromages, 
et  comme  ce  sont  aussi  des  végétations  de  surface,  elles  exercent 
sur  le  P . album  une  influence  modératrice  très  sensible. 

J’ai  déjà  signalé  le  rôle  probable  des  saccharomyces  dans 
les  fromages,  voici  maintenant  que  leur  fonction  chimique  se 
précise,  et  nous  les  voyons  combattre  le  Pénicillium  et  le  fer- 
ment lactique  en  leur  soustrayant  le  sucre  de  lait. 

Les  mycodermes  sont  encore  plus  actifs,  car  ils  détruisent 
les  acides,  les  alcools  et  le  sucre,  et  forment  à la  surface  une 
culture  abondante  qui  tend  à restreindre  les  points  de  contact 
directs  de  la  moisissure  avec  le  caillé. 

Les  oïdiums  agissent  dans  le  même  sens;  mais  leur  rôle  est 
plus  complexe  et  leur  présence  devient  dangereuse  pour  cer- 
taines variétés  comme  le  Brie,  le  Coulommiers  ; par  contre  dans 
le  Camembert,  il  y a une  variété  d’oïdium  qui  est  recbercbé(‘. 

Voilà  les  auxiliaires  les  plus  actifs  du  praticien  ; c’est  gràc(‘ 
à leur  concours  qu’il  peut  modérer  et  maîtriser  la  végétation 
du  P.  album^  et  l’arrêter  juste  au  point  voulu  jusqu’à  ce  (jue 
de  nouvelles  associations  s’emparent  du  terrain.  Mais  à mesure 
que  ces  phénomènes  biologi(|ues  se  déroulent  dans  le  fromage, 
le  fabricant  ne  reste  pas  inactif;  il  retourne  fréquemment  ses 
fromages  ; il  déchire  le  lacis  mycélien  ou  enfonce  les  filaments 
aériens  dans  la  caséine,  de  façon  à modérer  le  dév'eloppe- 
rnent  de  la  moisissure;  il  règle  autant  que  possible  la  tempéra- 
ture et  l’humidité,  et  cherche  à faire  apparaître,  le  plus  tôt  pos- 
. sible,  la  couleur  rouge  qui  est  l’indice  de  la  bonne  marche  de 
la  fabrication.  Cette  couleur  se  manifeste  dès  que  l’acidité  du 
caillé  est  neutralisée;  à ce  moment,  de  nouvelles  espèces  com- 
mencent à envahir  la  surface  du  fromage  ; ce  sont  les  ferments 
de  la  caséine. 

Y1 

CONDITIONS  DE  MILIEU  QUI  AGISSENT  SUR  LE  TRAVAIL  DES  ASSOCIATIONS 
MICROBIExNNES  DANS  LES  FROMAGES 

Lorsque  la  surface  du  fromage  est  devenue  alcaline,  le 
P . album  n’en  continue  pas  moins  à se  développer;  il  pourrait 
encore  mûrir  ses  spores  et  tourner  au  « noir  » si  d’autres  espèces 
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microbiennes  ne  venaient  à ce  moment  continuer  Faction  empê- 
chante que  les  rnycodermes  ont  exercée  jusque-là.  Ces  nou- 
velles espèces  produisent  le  « rouge  ’ )). 

Il  importe  au  fabricant  que  cette  couleur  se  produise  le  plus 
tut  possible,  et  il  faut  aussi  que  la  transition  entre  la  végé- 
tation superficielle  que  j’ai  signalée  plus  haut  et  les  nouvelles 
espèces  s’effectue  rapidement. 

Si  les  fromages  étaient  abandonnés  à eux-mêmes,  cette 
transition  serait  longue;  dans  la  pratique,  le  fabricant  s’en- 
toure d’un  certain  nombre  de  conditions  physiques  et  méca- 
niques que  j’ai  déjà  signalées;  mais  il  en  est  une  qui  domine 
toutes  les  autres,  c’est  la  constitution  chimique  de  l’atmosphère 
ambiante.  L’acidité  du  fromage  n’est  pas,  en  effet,  combattue 
exclusivement  par  les  organismes  qui  se  développent  à sa  sur- 
face. Elle  est  neutralisée  directement  par  l’ammoniaque  que 
Fatmosphère  de  la  fromagerie  ou,  plutôt,  de  quelque  pièce  de  la 
fromagerie,  doit  renfermer.  Sous  l’influence  de  cette  ammo- 
niaque, l’acidité  des  couches  superficielles  du  fromage  se  trouve 
neutralisée,  et  c’est  à partir  de  ce  moment  que  les  ferments  de 
la  caséine  peuvent  se  multiplier.  Parmi  eux,  il  y en  a qui  sont 
producteurs  d’ammoniaque;  quand  ceux-ci  ont  pris  possession 
du  terrain,  la  couleur  rouge  apparaît  rapidement  et  on  peut 
considérer  désormais  la  réussite  du  fromage  comme  assurée 
d’une  façon  définitive,  du  moins  en  ce  qui  concerne  la  matura- 
tion de  la  caséine. 

Ainsi  s’expliquent  les  soucis  du  fabricant,  l’impatience  qu’il 
témoigne  au  sujet  de  l’apparition  du  rouge^  les  coutumes, 
ingénues  en  apparence,  au  fond  parfaitement  logiques,  qui  con- 
sistent à promener  les  fromages  réfractaires  au  rouge  dans  les. 
lieux  où  Fatmosphère  renferme  normalement  de  l’ammoniaque 
(étables,  bergeries,  cages  à lapin).  On  doit  interpréter  de  la 
même  façon  l’influence  tant  vantée  du  voisinage  des  étables, 
dont  la  ((  douce  chaleur  ))  contribue  d’une  façon  étonnante  au 
succès  de  la  fabrication.  En  réalité,  ce  n’est  pas  à la  « douce  cha- 
leur » des  étables  qu’il  faut  attribuer  ce  rôle  si  heureux,  c’est 

1.  Le  « rouge  » des  fromages  n’est  pas  produit,  comme  le  prétend  M.  Roger,  par- 
une  espèce  chromogène.  Le  Bacillus  firmitatis  de  M.  Roger  ne  se  rencontre- 
qu’accidentellement  dans  les  fromages,  comme  une  foule  de  bactéries  banales;  le 
Micrococcm  jneldensis  du  même  auteur  est  une  sarcine,  probablement  Sarcina 
flam,  apportée  par  la  présure.  • . . . ' 
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bien  à l’amnioniaque  (jui  se  dég^age  toujours  des  litières  (jiFil 
faut  le  rapporter.  Mais  le  rôle  de  raniinoniaque  doit  se  borntu* 
strictement  à assurer  la  neutralisation  des  parties  superticielles 
des  fromages  et  non  à la  réaliser;  je  dirai  même  qu’elle  doit  y 
participer  le  moins  possible  : mais  c(‘  n’est  pas  ici  le  moment 
d’insister  sur  ce  point. 

Pour  en  revenir  aux  associations  des  ferments  qui  consti- 
tuent le  « rouge)),  le  rôle  qu’elles  ont  à remplir  est  double;  j’ai 
exposé  l’un  et  l’autre. 

Quant  au  P.  album ^ son  aspect  demeure  désormais  à peu 
près  stationnaire;  la  couche  de  mycélium  qui  le  constitue 
semble  se  fondre,  sous  rinlluence  envahissante  de  la  couche 
glaireuse  des  ferments  de  la  caséine  (jui  peut  recouvrir  entière- 
Fuent  la  surface  des  fromages,  si  l’on  veut  bien  se  donner  la 
peine  de  la  répandre  un  peu  partout. 

Vl 

HOLK  SPÉCIFIOL’K  DU  P.  AIÆUM. 

11  résulte  de  tout  (‘e  (jui  précédé*  (jin*  le  rôle  de  la  Fuoisissure 
semble  bien  effacé,  qu’il  est  même  possible  de  la  supprinnu*. 
puisque  d’autres  organismes  peuvent  la  sup[)lé(‘i-.  On  serait 
d’autant  plus  fondé  à agir  ainsi,  ({in*  sa  présence  constitue  urn* 
source  de  difficultés  (ju’il  n’est  pas  toujours  facile  de*  vaincre. 
Mais  l’opération  n’est  plus  à tenter:  elle  a été  résolue  depuis 
longtemps  élans  la  pratiejue.  Les  fromages  de  Livarot,  ele 
Maroilles,  de  Géromé,  de  Münster,  ele  Langres,  etc.,  ele  Pont- 
l’Évêe{ue,  de  Port-du-Salut,  ne  portent  pas  ele*  Pénicillium^  mais 
ils  eloivent  être  soumis  à eles  traitements  complètement  elitfé- 
rents  de  ceux  que  réclament  les  variétés  ejui  exigent  un  revê- 
tement mycélien.  Ces  fromages  présentent  el’ailleurs  eles  carac- 
tères organoleptiques  qui  s’écartent  notablement  de  ceux  ejuel’on 
recherche  tant  élans  les  fromages  de  Brie  et  ele  Camembert.  On 
peut  dire  que  le  P.  album  contribue  à elonner  aux  fromages 
qu’il  envaliit  le  goût  qui  les  caractérise. 

On  doit  se  elemaneler  maintenant  ce  ejue  devienelrait  un  fro- 
mage sur  lequel  on  n’ensemencerait  pas  de  moisissuia*.  C’est  le 
seul  moyen  de  démêler,  parmi  toutes  les  influences  qu’exercent 
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les  nombreuses  espèces  microbiennes  considérées  isolément  ou 
dans  leur  ensemble,  la  part  qui  revient  au  P.  album. 

Un  tel  fromaire  exposé  au  séchoir,  c’est-à-dire  soumis  à une 
dessiccation  modérée,  ne  tarde  pas  à se  recouvrir  d’une  coucbe 
de  caséine  semi-transparente,  d’aspect  corné,  qui  s’épaissit, 
bien  entendu,  à mesure  que  la  dessiccation  avance. 

Si  on  empéclie  la  déperdition  d’eau  en  le  plaçant  dans  une 
atmosphère  saturée  de  vapeur  d’eau,  au  moment  où  la  couche 
cornée  superficielle  n’a  que  quelques  millimètres  d’épaisseur, 
voici  ce  qu’on  observe  : si  l’acidité  du  caillé  est-élevée,  la  matu- 
ration ne  se  fait  pas;  mais  si  on  s’arrange  de  façon  à diminuer 
l’acidité  du  caillé  pendant  que  la  surface  du  fromage  est  encore 
perméable,  on  constate  que  la  caséine  se  solubilise  peu  à peu; 
mais  le  produit  que  l’on  obtient  est  bien  dilférent  des  fromages 
qui  ont  reçu  la  moisissure. 

Le  fromage  reste  acide;  la  solubilisation  de  la  caséine  s’est 
donc  faite  en  milieu  faiblement  acide,  et  l’on  constate  qu’il  pos- 
sède tous  les  caractères  du  Pont-l’Évêque  qui  d’ailleurs  ne  se 
fait  guère  autrement. 

La  conclusion  qui  se  dégage  de  ces  faits  est  la  suivante  : la 
moisissure  a pour  but  d’éviter  la  dessiccation,  superficielle  du 
fromage  et  de  maintenir  la  porosité  de  la  surface.  La  couche  de 
caséine  cornée  qui  se  forme  par  dessiccation,  constitue  une 
barrière  impénétrable  non  seulement  aux  ferments  qui  se  déve- 
loppent à la  surface,  mais  aussi  aux  substances  chimiques  qu’ils 
élaborent,  diastases  et  autres.  Il  en  résulte  (jue  la  maturation  du 
fromage  se  fait  suivant  un  mécanisme  tout  à fait  dilférent. 

Il  existe  d’ailleurs  dans  le  commerce  des  fromages  qui  pos- 
sèdent la  forme  du  fromage  de  Brie  et  qui  en  présentent  l’aspect 
extérieur.  L’aspect  extérieur  s'obtient  par  des  procédés  artifi- 
ciels; mais  le  « geai  ))  ainsi  paré  de  plumes  de  « paon  » se 
reconnaît  facilement  à l’acidité  de  la  pâte  et  à une  saveur  parti- 
culière qui  le  rapproche  du  Pont-l’Évêque. 

Le  P . album  est  donc  indispensable;  mais  si  on  ne  peut  pas 
le  supprimer,  il  est  peut-être  possible  de  le  remplacer  par  le 
P.  eancUdum  (|ui  ne  peut  pas  exposer  le  fabricant  aux  nom- 
breuses déconv(‘nues  que  lui  réserve  l'emploi  du  P.  album. 

C’est  encore  une  tentative  (jui  n’est  pas  à faire  ; mais  elle 
n’a  pas  produit  de  bons  résultats  dans  la  pratique.  Les  fromages 
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({ui  portent  du  P.  candidum  s’aflinent  très  diflicilement  ot  ne 
possèdent  pas  la  linesse  des  véritables  fromages  de  Brie  et  de 
(Camembert,  Ils  sont  recouverts  d’une  épaisse  coucbe  de  spores 
blanches  qui  ressemble  à s’y  méprendre  à une  coucbe  de  plâtre. 

Le  praticien  n’a  pas  conservé  sans  raison  le  P.  album ^ 
malgré  tous  les  inconvénients  ({u’il  pi'ésente.  Je  dois  dire  d’ail- 
leurs que  les  accidents  (ju’il  traduit  par  son  aspect  ne  lui  sont 
pas  imputables;  la  cause  est  ailbuirs  et  le  remède  doit  viser 
directement  la  cause.  Quand  la  fabrication  marcbe  bien,  non 
seulement  l’aspect  du  P.  album  reste' normal,  mais  le  vulgaire 
P . (jlaucum  lui-méme  passe  inaperçu,  bien  (ju’il  soit  toujours 
présent  sur  les  fromages  les  mieux  réussis. 

On  voit  donc  que  ce  n’est  pas  directement  sur  la  moisissure 
(jue  doit  se  poider  l’attention  du  fabricant,  son  asp(‘ct  constitue 
pour  lui  un  bon  critérium;  il  doit  en  suivre  les  indications  en 
améliorant  les  conditions  dont  il  s’entourt‘.  Les  faits  que,  je 
viens  d’exposer  <létinissent  (juelqin‘S-unes  de  ces  conditions  (jui 
se  préciseront  encor(‘  davantage  dans  le  cours  de  ctdle  (Hu(b‘. 
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DBTJXIÈ|VIE  partie 

LES  FERMENTS  LACTIQUES 


1 

LES  FERMENTS  LACTIQUES  DANS  LA  NATURE 

Comme  la  fermentation  alcoolique^  la  fermentation  lactique 
a reçu  de  nombreuses  applications  industrielles  ; mais  celles-ci 
sont,  pour  la  plupart,  réglées  par  Tempirisme.  Ce  n’est  pas  que 
la  question  n’ait  été  étudiée;  elle  a fait,  au  contraire,  l’objet 
d’un  nombre  considérable  de  travaux  ; mais  les  résultats  visés 
relèvent  plutôt  de  la  spéculation  scientifique  . Les  applications  pra- 
tiques restent  encore  relativement  limitées.  On  peut  prévoir 
qu’elles  s’étendront  rapidement  et  qu’elles  s’adresseront  même 
à des  industries  auxquelles  elles  ne  semblent  pas  destinées  de 
prime  abord. 

11  y a quelque  témérité  à formuler  une  telle  conclusion;  mais 
elle  se  justifiera  déjà  par  l’examen  rapide  des  milieux  naturels 
que  les  ferments  lactiques  envahissent  spontanément,  et  surtout 
par  l’importance  des  fonctions  que  ces  microbes  y remplissent. 

Le  lait  constitue  leur  milieu  de  prédilection  ; ils  y sont 
plutôt  gênants  ; on  peut  même  dire  que,  pour  les  laitiers,  le 
ferment  lactique,  c’est  l’ennemi  ; mais  cette  opinion  n’est  pas 
fondée  ; je  le  montrerai  plus  loin. 

Ils  sont  les  bienvenus  dans  la  crème  où  ils  développent  un 
bouquet  et  une  saveur  très  recherchée. 

Ils  jouent  un  rôle  actif  dans  la  maturation  de  l’Emmen- 
thal (Freudenreich),  dans  la  maturation  de  Cheddar  ( Babcock 
et  Russell),  dans  la  préparation  delà  Tome,  stade  préliminaire 
de  la  fabrication  de  la  Fourme  (Duclaux),  dans  la  coagulation  et 
l’égouttage  des  fromages  à pâte  molle  (Duclaux). 

On  les  trouve  dans  les  fourrages  ensilés  (fourrages  verts, 
cossettes,  drèches),  dans  la  choucroute. 

Les  brasseries  les  utilisaient  autrefois  presque  sans  exception  ; 
mais  les  levains  de  levure  pure  ont  détrôné  aujourd’hui  les 
levains  lactiques  ; ils  ont  pourtant  subsisté  dans  quelques 
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régions,  en  particulier  dans  le  Nord  de  la  France,  dans  la  Bel- 
gique où  ils  donnent  les  deux  bières  si  renommées  : le  lambic 
et  le  faro. 

Mais  si  la  brasserie  a renoncé  peu  à peu  à Femploi  des  fer- 
ments lactiques,  la  distillerie  leur  accorde  une  importance  de 
plus  en  plus  grande.  Les  moûts  de  pommes  de  terre  saccharifiés 
avec  du  malt  vert  sont,  le  plus  souvent,  additionnés  de  ferments 
lactiques  afin  de  prévenir  les  fermentations  nuisibles  qui  gênent 
la  levure  et  détruisent  en  pure  perte  des  quantités  sensibles  de 
sucres.  C’est  là,  en  effet,  le  premier  rôle  que  joue  le  ferment 
lactique. 

L’acide  lactique  est  un  antiseptique  vis-à-vis  d’un  grand 
nombre  de  ferments  ; c’est  ainsi  que  les  ferments  lactiques 
éliminent  les  ferments  butyriques  ; partout  où  il  y a des 
sucres  dans  un  milieu  qui  reçoit  les  germes  de  l’air  et  du  sol, 
c’est  la  fermentation  lactique  qui  se  déclare  généralement,  à 
condition  cependant  que  son  acidité  naturelle  ne  soit  pas  trop 
élevée  ; mais  si  les  sucres  font  défaut,  c’est  la  fermentation 
butyrique  qui  envahit  les  milieux;  les  amidons  et  les  celluloses 
subissent  la  fermentation  butyrique  et  comme  les  animaux 
n’acceptent  pas  les  fourrages  qui  renferment  les  produits  de 
cette  fermentation,  il  y a intérêt  à l’éviter.  Le  meilleur  moyen 
d’y  parvenir  c’est  de  les  additionner  d’un  peu  de  mélasse  ; les 
ferments  lactiques,  incapables  d’attaquer  les  amidons  et  les 
celluloses,  dédoublent  les  sucres  en  deux  molécules  d’acide 
lactique,  de  sorte  que  l’acidité  du  milieu  prévient  le  développ(‘- 
ment  de  la  fermentation  butyrique  ; les  hydrates  de  carbone 
insolubles  se  trouvent  ainsi  protégés.  Les  drèches  de  féculerie, 
généralement  inutilisables  comme  fourrages,  pourraient  être 
conservées  de  cette  manière. 

Les  ferments  lactiques  protègent  delà  même  façon  les  matières 
azotées  les  plus  variées.  Dans  certains  pays,  on  conserve  la 
viande  dans  le  petit-lait  acide  ; ce  mode  de  conservation  pré- 
vient toute  fermentation  putride  ou  dangereuse,  ce  que  ne  font 
pas  toujours  les  antiseptiques  neutres  plus  fréquemment  em- 
ployés. 

On  peut  d’ailleurs  empêcher  ou  arrêter  les  fermentations  pu- 
trides déjà  déclarées  par  l’addition  de  sucres  aux  milieux  de 
cultures.  Beaucoup  de  ferments  de  putréfaction  sont  en  même 
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temps  des  ferments  lactiques;  si  on  leur  donne  des  sucres,  ils 
acidifient  les  milieux  au  lieu  de  les  alcaliniser,  et  tant  que  les 
milieux  restent  acides  la  putréfaction  est  impossible  (Péré). 

Il  résulte  de  ces  considérations  que  le  moyen  le  plus  simple  de 
prévenir  les  mauvaises  fermentations,  c’est  d’additionner  d’acide 
lactique  les  substances  que  l’on  veut  consert^er  ou  même 
d’acide  acétique,  lequel  est  aussi  toujours  présent  dans  les  fer- 
mentations lactiques.  Les  cuisinières  qui  font  mariner  la  viande 
dans  le  vin  blanc  ou  le  vinaigre  étendus,  plus  ou  moins  assai- 
sonnés, remplissent,  peut-être  sans  le  savoir,  cette  condition 
indispensable.  Dans  l’industrie,  l’usage  de  l’acide  lactique  serait 
trop  dispendieux,  il  vaut  mieux  le  produire  sur  place. 

On  a d’ailleurs  tenté  l’introduction  directe  de  l’acide  lactique 
dans  les  levains  de  brasserie  ; mais  l’essai  n’a  pas  été  heureux , 
la  bière  obtenue  était  inférieure.  C’est  que  la  fermentation  lac- 
tique est  au  premier  chef  une  fermentation  productrice  de 
bouquets  et  de  saveurs  recherchés.  L’homme  et  les  animaux, 
sans  exception,  absorbent  très  volontiers  les  substances  ali- 
mentaires où  elle  s’est  développée  : en  raison  de  tous  ces  avan- 
tages, l’empirisme  s’est  appliqué  à provoquer  cette  fermentation 
chaque  fois  que  la  nécessité  l’y  a obligé,  ainsi  qu’on  le  verra  par 
là  suite. 


II 

LA  FERMENTATioX  LACTIQUE  n’eST  PAS  UNE  FERMENTATION  SPÉCIFIQUE 

La  fermentation  lactique  est  un  processus  de  digestion  du 
sucre;  l’acide  lactique  est- un  produit  intérimaire  de  la  fermen- 
tation alcoolique  et,  à ce  titre,  la  levure  elle-même  est  un 
ferment  lactique;  les  ferments  les  plus  variés  au  point  de  vue 
morphologique  produisent  de  l’acide  lactique  ; on  admet  géné- 
ralement qu’on  se  trouve  en  présence  de  ferments  lactiques 
lorsque  les  microbes  que  l’on  étudie  coagulent  le  lait  ou  acidifient 
les  milieux  sucrés  ; mais  cette  conclusion  ne  doit  pas  être  for- 
mulée sans  réserves;  un  microbe  peut  produire  de  l’acide  lac- 
tique aux  dépens  du  sucre  et  de  l’ammoniaque,  aux  dépens  des 
matières  azotées  ; si  c’est  l’ammoniaque  qui  prédomine,  le  milieu 
devient  alcalin,  ce  qui  n’empêche  pas  l’acide  lactique  de  se 
former.  11  y a là  une  particularité  à laquelle  on  n’a  pas  toujours 
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accordé  rattention  qu’elle  jnérite  ; mais  ce  n’est  pas  ici  le  mo- 
ment (l’insister  sur  ce  point. 

Si  on  ne  peut  pas  grouper  les  ferments  lactiques  d’après 
leur  forme,  on  peut  au  moins  se  proposer  de  les  classer  suivant 
leurs  propriétés  physiologiques.  Les  uns  produisent  seulement 
de  l’acide  lactique  et  de  l’acide  acétique  aux  dépens  des  sucres, 
les  autres  sont  en  même  temps  des  ferments  alcooli(jues;  parmi 
ces  derniers,  il  yen  a qui  forment  de  la  mannite  en  présence  de 
lévulose  ; les  ferments  lactiques  industriels  appartiennent  à la 
première  catégorie  ; ils  envahissent  de  préférence  les  milieux 
sucrés  neutres  ou  faiblement  acides,  comme  le  lait,  les  infusions 
végétales,  les  milieux  d’origine  animale  additionnés  de  sucres; 
4a  plupart  se  rattachent  comme  aspect  au  ferment  lactique  décrit 
par  Pasteur.  Leur  puissance  de  multiplication  leur  assure  la 
prédominance  dans  les  milieux  faiblement  acides. 

Les  représentants  des  deux  autres  groupes  se  rencontrent 
dans  les  fourrages  ensilés  dont  l’acidité  naturelle  est  déjà  très 
élevée,  dans  les  vins  malades.  Les  ferments  des  maladies  des 
vins  sont  en  effet  des  ferments  lacti({ues.  Leur  développement 
(‘st  lent,  mais  ils  résistent  à des  doses  d’acides  (jui  gênent  les 
espèces  ({ui  appartiennent  au  premier  groupe. 


III 

C0N1)1TI(>NS  (JLI  FAVORISENT  LE  DÉVELOPPEMENT  DES  FERMENTS  LACTKjlES. 

Les  ferments  lactiijues  qui  peuplent  le  lait  et  finissent  tou- 
jours par  y prédominer  dans  les  conditions  ordinaires  ne  sont 
pas  les  seules  espèces  bactériennes  que  C(‘  liquide  recueille  dès 
la  traite.  On  serait  tenté  d’admettre,  en  présence  de  cette  sélec- 
tion (jui  s’opère  régulièrement  en  faveur  des  ferments  lactiques, 
(jue  le  lait  réunit  un  ensemble  de  conditions  telles,  (ju’elles 
répondent  étroitement  aux  besoins  de  ces  microbes.  En  y regar- 
dant de  près,  on  est  bien  obligé  de  reconnaître  (|u’iln’en  est  pas 
ainsi.  Le  nombre  des  espèces  microbiennes  capables  de  se  mul- 
tiplier très  activement  dans  le  lait  est  considérable. 

La  présence  du  sucre  de  lait  oriente  toujours  la  fermenta- 
tion vers  la  production  d’acidité;  on  se  demande  alors  pour- 
quoi on  n’observe  jamais,  dans  les  conditions  ordinaires,  de 
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fermentation  butyrique  dans  le  lait.  A priori^  rien  ne  permet 
de  supposer  que  le  lait  soit  réfractaire  au  développement  de 
ces  ferments;  il  est  d’ailleurs  facile  de  s’en  rendre  compte  : il 
suffit  pour  cela  d’ensemencer  un  tube  de  lait  avec  une  parcelle 
de  terre  aussi  petite  que  l’on  veut  et  de  le  placer  à une  tempé- 
rature voisine  de  25°  pour  obtenir  en  quelques  heures  une 
fermentation  butyrique  énergique.  La  terre  renferme  peu  de 
ferments  lactiques  purs,  parce  qu’elle  est  dépourvue  d’hydrates  de 
carbone  solubles  ; mais  elle  est  riche  en  ferments  butyriques, 
et  c’est  pour  cela  que  le  lait  devient  le  siège  d’une  fermentation 
butyrique.  Il  en  est  de  même  de  tous  les  milieux  d’origine 
végétale  additionnés  de  sucre,  décoctions  d’oignons,  de  hari- 
cots, etc..., ensemencés  avec  une  très  petite  parcelle  de  terre. 

Le  lait  pasteurisé  subit  fréquemment  aussi  • la  fermen- 
tation butyrique,  parce  qu’un  chauffage  modéré  détruit  les 
ferments  lactiques  et  respecte  les  ferments  butyriques  qui, 
pour  la  plupart,  produisent  des  spores;  mais  si  les  milieux 
sucrés  sont  naturellement  un  peu  acides,  les  ferments  butyriques 
ne  peuvent  plus  s’y  développer.  La  réaction  du  lait  est  acide 
au  tournesol,  c’est  une  condition  qui  favorise  les  ferments 
lactiques;  mais  cela  ne  suffit  pas  pour  le  mettre  à l’abri  des 
ferments  butyriques,  comme  je  viens  de  le  montrer. 

Le  facteur  le  plus  important,  qui  décide  irrévocablement  de 
la  prédominance  des  ferments  lactiques,  c’est  que  le  lait  se 
trouve  naturellement  ensemencé  de  ces  ferments  dès  la  traite. 
Ce  sont  les  ustensiles  de  laiterie,  le  canal  du  trayon,  etc..., 
toujours  abondamment  pourvus  de  ferments  lactiques,  qui  se 
chargent  de  ce  soin.  Voilà  pourquoi  le  lait  se  trouve  réguliè- 
rement envahi  par  ces  ferments. 

Cette  conclusion  mérite  d’être  généralisée  pour  d’autres 
substances  alimentaires  que  le  lait.  Lorsqu’on  met  en  silos  les 
cossettes  de  betteraves,  les  drèches,  etc...  il  est  très  impor- 
tant d’en  déterminer  d’abord  la  composition  et  la  réaction  ; ils 
doivent  être  acides  et  assez  riches  en  sucre;  ce  sont  deux 
conditions  indispensables  pour  la  fermentation  lactique;  mais 
elles  ne  sont  pas  suffisantes  ; il  serait  très  utile  de  les  addi- 
tionner d’un  levain  de  ferments  lactiques  ; ce  serait  le  moyen  le 
plus  efficace  pour  les  mettre  à l’abri  des  mauvaises  fermenta- 
tions qui  causent  tant  d’accidents  chez  les  animaux. 
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LKS  FERMENTS  LACTIQUES  ET  LA  CONSERVATION  DU  LAIT 

Le  lait  est  un  aliment  précieux  qui  présente  le  grave 
inconvénient  de  s’altérer  rapidement.  On  a essayé  de  remédier 
à ce  défaut  de  bien  des  façons.  L’empirisme  a ses  procédés  et 
la  science  a les  siens. 

‘Les  uns  et  les  autres  visent  la  destruction  des  ferments 
lactiques,  car  le  lait  acide  et  caillé  devient  impropre  aux  usages 
multiples  que  l’on  fait  du  lait  normal.  Mais  il  est  facile  de 
concevoir  que  la  destruction  des  ferments  lactiques  ne  constitue 
pas  un  moyen  bien  efficace  pour  atteindre  le  but  que  l’on  vise. 
Détruire  les  ferments  lactiques,  c’est  ouvrir  la  porte  à d’autres 
fermentations  bien  plus  dangereuses.  J’examinerai  successive- 
ment de  quelle  façon  l’empirisme  et  la  science  sont  sortis  de 
cette  impasse. 

L’observation  empiri({ue  semble  avoir  été  guidée  par  le 
raisonnement  suivant  : puisqu’il  n’est  pas  pratiquement  possible 
d’éliminer  les  ferments  lactiques,  il  est  de  toute  nécessité  de 
compter  avec  eux;  comme  il  y en  a de  bons  et  de  mauvais,  il 
s’agit  de  se  servir  des  bons  pour  éliminer  les  mauvais.  De  là 
sont  nées  deux  industries  très  importantes  dans  l’alimentation 
des  peuples  : celle  du  lait  caillé  et  celle  de  la  fromagerie. 

Le  lait  caillé  est  en  somme  une  variété  de  fromages  un  peu 
primitifs,  il  est  vrai.  Le  kéfir  estde  plus  connu  dans  la  science, 
aussi  je  ne  le  signale  que  pour  mémoire. 

En  Bretagne,  on  fait  un  grand  usage  de  lait  caillé,  surtout  en 
été.  Ce  lait  caillé  porte  le  nom  de  a gros  lait  ».  L’industrie  fro- 
magère proprement  dite  est,  pour  ainsi  dire,  inconnue  dans  cette 
région;  en. hiver,  on  consomme  le  lait  en  nature,  ou  mieux  le 
lait  écrémé,  car  dans  les  campagnes  bretonnes  on  fait  beaucoup 
de  beurre;  mais  en  été  le  lait  s’acidifie  très  vite  et  devient 
impropre  à la  consommation  si  on  l’abandonne  à la  fermen- 
tation spontanée.  C’est  pour  cela  qu’on  le  transforme  en  gros 
lait. 

On  opère  de  la  façon  suivante  : le  lait  que  l’on  vient  de 
traire  est  additionné  d’un  levain  (gweden)  emprunté  à une  pré- 
paration antérieure,  bien  réussie.  J^e  levain,  bien  battu  à la 
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cuillère,  est  verse  dans  le  lait  en  un  mince  filet,  en  prenant  la 
précaution  de  bien  ag-iter,  de  façon  à répartir  les  ferments  dans 
toute  la  masse  du  li(juide. 

Au  bout  de  quelques  heures,  le  lait  se  coagule:  le  temps  de 
coagulation  varie  avec  la  température  et  avec  la  quantité  de 
levain  : elle  dure  environ  i2  heures  à 25°.  Au  bout  de  18  heures 
on  enlève  la  crème  qui  s’est  réunie  à la  surface,  le  lait  est  alors 
[)rét  pour  la  consommation. 

11  présente  une  consistance  gélatineuse  assez  ferme  ; il 
possède  une  saveur  aigrelette  d’acide  lactique  assez  agréable; 
son  odeur  est  celle  de  ia  crème  fermentée  : il  se  conserve  ainsi 
pendant  deux  ou  trois  jours  sans  altération  sensible,  ce  qui 
constitue  un  avantage  appréciable  pendant  la  saison  chaude. 

Cette  pratique  revient,  en  somme,  à donner  la  prédomi- 
nance à un  bon  ferment  lactique  au  moyen  d’un  ensemencement 
effectué  dans  des  conditions  bien  choisies. 

Le  ferment  lactique  du  gros  lait  se  présente  sous  la  forme 
de  chaînettes  à gros  grains  ovales:  il  se  multiplie  très  rapide- 
ment et  donne  au  lait  une  acidité  de  7 à 8 grammes  d’acide  lactique 
par  litre.  Il  produit  un  peu  d’acide  acétique  et  pas  d’alcool. 
Dans  un  gros  lait  de  3-4  jours,  on  trouve  des  ferments  lactiques 
ordinaires  dont  la  présence  se  révèle  par  l’aspect  du  caillé  qui 
devient  friable;  il  exsude  en  môme  temps  du  petit-lait,  ce  qui 
ne  se  produit  pas  avec  le  bon  ferment.  On  y trouve  enfin  des 
levures  ordinaires,  des  mycodermes,  espèces  banales  que  l’on 
rencontre  toujours  dans  le  lait. 

La  préparation  du  gros  lait  rappelle  à peu  près  celle  du 
Lehen  étudié  par  MM.  Rist  et  Khoury,  mais  ce  dernier  ren- 
ferme, à côté  du  streptococciis  Lebeni  identique  comme  forme 
au  ferment  du  gros  lait,  un  bâtonnet  immobile  formant  égale- 
ment des  chaînes,  streptobacilliis  Lebeni^  qui  est  un  ferment 
lactique  extrêmement  résistant  à Tacide  libre. 

Le  kéfir,  le  gros  lait,  le  leben  d’Égypte,  présentent  le  même 
inconvénient:  ensemencés  avec  des  levains  impurs,  ils  s’altèrent 
peu  à peu  et  assez  rapidement  suivant  la  température;  il  n’en 
est  pas  moins  vrai  que  les  procédés  empiriques  (jui  président  à 
leur  préparation  sont  fort  judicieux  et  rappellent  déjà  les 
méthodes  de  laboratoire. 

Considérée  sous  ce  point  de  vue,  la  préparation  du  yaourt 
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‘réalise  encore,  sur  les  procédés  mis  en  œuvre  pour  obtenir  les 
‘produits  précédents,  un  perfectionnement  remarquable  ; on  com- 
mence d’abord  par  concentrer  le  lait  à petit  feu  à une  tempéra- 
ture de  90  à 100'’.  On  obtient  ainsi  une  matière  première  stérile. 
Le  levain  d’ensemencement  (maya)  est  introduit  dans  le  lait 
réduit  d’un  tiers  ou  de  la  moitié,  au  moment  où  il  est  encore 
chaud  (50'’  environ).  A cette  température,  les  ferments  lactiques 
ordinaires  sont  déjà  détruits,  car  on  prend  en  outre  la  précau- 
tion d’envelopper  les  récipients  d’épaisses  couvertures  de  façon 
à éviter  le  refroidissement.  Les  levures,  les  mycodermes  et  les 
moisissures  ne  peuvent  pas  se  développer  ; les  espèces  qui  don- 
nent des  spores  capables  de  résister  à la  chaleur  sont  éliminées 
par  l’acidité  du  milieu  qui,  en  quelques  heures,  5 à G,  dans  les 
conditions  ordinaires,  est  suffisante  pour  coaguler  le  lait. 

On  obtient  ainsi,  au  point  de  vue  bactériologique,  une  fer- 
mentation lactique  pure.  Les  espèces  présentes  sont  au  nondjre 
de  deux  ; elles  sont  identiques  comme  forme  aux  deux  espèces 
principales  décrites  par  MM.  Rist  et  Kboury  le  streptococcns 
Lebeni  et  le  streptobaclllus  Lebeni  ; mais  les  conditions 
auxquelles  on  les  soumet  ont  pu  leur  donner  une  résistance 
particulière  à la  chaleur.  Ce  sont  deux  espèces  tbermopbiles. 

Elles  se  développent  encore  à 55'’  et  coagulent  le  lait  en  peu 
de  temps,  comme  on  peut  s’en  rendre  compte  par  l’examen  du 
tableau  suivant  : 


Température  des  miltures. 


40° 

45" 

50" 

55" 


Temps  de  coagulation  en  heures. 


Streptobacille. 


0 


4 

3 \pi 

4 \pi 


Streptocoque. 


S 1 t 


0 3/4 
5 I/- 
S 


A GO'’,  leur  développement  devient  très  pénible  ; àG5'’,  elles  sont 
tuées.  La  température  qui  convient  le  mieux  aux  ferments  lacti- 
ques ordinaires  oscille  autour  de  35'’;  au-dessus  de  TO'’,  ils  ne 
se  développent  plus.  Ces  essais  ont  été  faits  dans  des  tubes  ordi- 
naires renfermant  12  c.  c.  de  lait,  et  ensemencés  avec  une  anse 
de  platine,  c’est-à-dire  une  demi-goutte  de  lait  empruntée  à une 
culture  en  voie  de  développement. 

Le  streptobacUlus.,  plus  anaérobie  que  le  streptococcns,  pro- 
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(luit  plus  d’acidité  volatile,  environ  1 /d  de  l’acidité  totale  ; il  forme 
en  outre  des  traces  d’alcool,  ce  que  ne  fait  pas  le  streptococcus . 
Cultivés  isolément,  il  fournissent  un  lait  caillé  identique  à peu 
près;  mais  le  streptobacillus  produit  un  bouquet  plus  fort,  plus 
éthéré,  qui  diffère  sensiblement  de  celui  qui  s’obtient  avec  les 
ferments  lactiques  ordinaires,  streptobacillus  est  en  outre  bien 
plus  actif  que  le  streptococcus;  il  peut  pousser  l’acidité  du  lait 
jusqu’à  18  grammes  par  litre,  tandis  que  ce  dernier  ne  dépasse 
pas  la  dose  de  10  grammes.  Mais,  comme  ils  se  développent  à 
haute  température,  la  coagulation  se  fait  en  présence  d’une  acidité 
moins  élevée.  Il  faut  environ  o grammes  d’acide  lactique  par 
litre,  à la  température  ordinaire,  pour  coaguler  le  lait;  à 50®  elle 
commence  à se  produire  lorsqu’il  renferme  3^C60. 11  est  donc  pos- 
sible de  régler  à volonté  l’acidité  du  yaourt  ou  du  leben,  à condi- 
tion de  les  placer  dans  un  endroit  frais. 

Le  problème  de  la  conservation  du  lait  a été  résolu,  comme 
on  le  voit,  par  l’observation  empirique  d’une  façon  assez  élégante, 
.mais  forcément  étroite,  car  l’usage  du  lait  caillé  restera  toujours 
limité. 

Le  lait  n’est  véritablement  propre  aux  diverses  exigences 
de.ralimentation  qu’autant  qu’il  conserve  ses  qualités  naturelles, 
tout  en  n’offrant  aucun  danger  pour  la  santé.  Dès  (jue  la  science 
a réussi  à préciser  les  causes  de  ses  altérations,  elle  s’est  appli- 
quée aies  faire  disparaître.  Le  moyen  le  plus  simple  et  le  plus 
radical  qui  s’offrait  à elle,  c’était  l’emploi  de  la  chaleur.  Il  faut 
chauffer  le  lait  à une  température  suffisante  pour  détruire  tous 
les  germes  qu’il  renferme;  mais,  à l’expérience,  on  s’est  aperçu 
qu’il  faut  le  porter  à la  température  de  115®  agissant  pendant  au 
moins  un  quart  d’heure. 

Le  lait  ainsi  traité  est  stérile;  mais  le  consommateur  ne 
l’accepte  pas  volontiers,  car  il  possède  un  goût  de  cuit  très  pro- 
noncé; on  en  fait  un  grand  usage  pour  l’alimentation  des  enfants 
(jui  ne  l’accepteraient  peut-être  pas  sans  protester,  s’ils  pouvaient 
donner  leur  avis.  Le  lait  stérile  est,  en  effet,  un  aliment  de  con- 
serve auquel  les  médecins  ont  reconnu  tous  les  inconvénients 
des  conserves. 

On  s’est  alors  retourné  du  coté  des  antiseptiques^;  mais 
la  loi  ne  les  tolère  pas,  car  dans  cette  voie  on  glisse  malgré 
soi  sur  la  pente  de  l’abus.  11  semble  donc  que  toute  intervention 
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utile  (le  la  part  de  la  science  soit  vout'e  à l’insuccès,  car  elle  ne 
saurait  conseiller  la  consommation  du  lait  naturel  en  raison  de  la 
présence,  toujours  possible  dans  le  lait,  de  germes  pathogènes, 
en  particulier  du  bacille  tuberculeux.  11  n’en  est  rien,- car  elle 
est  en  mesure  de  fournir  au  consommateur  le  lait  naturel  (|u’elle 
lui  réclame  ; on  peut  en  effet  éviter  la  présence  du  bacille  tuber- 
culeux dans  le  lait  en  éliminant,  par  la  tuberculinisation,  les 
animaux  malades,  et  comme  on  sait  d’autre  part  ({ue  les  ferments 
ne  se  développent  pas  au  voisinage  de  0°,  il  est  possible  de  livrer, 
à une  très  longue  distance,  un  lait  tout  à fait  naturel.  On  pourra 
lui  reprocher  de  renfermer  encore  (|ueh|ue  ferments  lacti(]ues 
(ju’il  aura  recueillis  au  moment  de  la  traite;  mais  le  ferment 
lacti(pie  est  un  de  cesmic,robes  précieux  (ju(‘  nous  absorbonstous 
les  jours  en  grandes  (juantités  et  (ju’on  appréciera  d’autant  plus 
(|u’on  le  connaîtra  mieux. 

\ 

lÆS  FFJÎMENTS  LACTIQUES  DANS  LA  FHOMACEHIE 

L’industrie  fromagère  repose  tout  entière  sur  l’intervention 
des  ferments  lacticjues  ; après  tout  ce  (]ue  j’ai  dit  sur  leur  ihle 
dans  la  conservation  des  .substances  putrescibles,  sur  la  hu^on 
dont  ils  parviennent  à éliminer  les  ferments  butyriques,  il  est 
superflu  d’insister  sur  ce  point. 

Mais  là  ne  se  bornent  pas  les  services  qu’ils  rendent  au  fro- 
mager (voir  p.  389). 

Pour  bien  saisir  la  véritable  importance  et  la  diversité  des 
actions  que  les  ferments  lactiques  exercent  dans  les  fromages, 
il  est  indispensable  de  les  suivre  pas  à pas  depuis  la  traite  du 
lait  jusqu’au  moment  où  le  produit  est  livré  au  consommateur. 

Le  lait  qui  est  destiné  à la  fromagerie  est  ensemencé,  dès 
l’origine,  de  ferments  lactiques.  Il  ne  subit,  dans  la  suite, 
aucun  traitement  capable  de  les  détruire.  Bien  au  contraire  : 
nombreuses  sont  les  opérations  qui  activent  leur  développe- 
ment. 

Le  fromager  commence  d’abord  par  porter  le  lait  à une 
température  de  30°  environ,  pour  le  soumettre  à l’action  de  la 
présure.  En  apparent,  cette  opération  a uniquement  pour  but 
de  favoriser  la  coagulation  deda  caséine.  En  réalité,  à ccHé  de 
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ce  résultat,  il  y en  a un  autre  qui  s’obtient  en  même  temps; 
c’est  la  prolifération  rapide  des  ferments  lactiques.  C’est  un  fait 
que  le  fromager  ignore  le  plus  souvent;  mais,  à son  insu,  il  le 
favorise,  et  pour  mieux  en  assurer  le  succès,  il  conserve,  en 
guise  de  levain,  une  certaine  quantité  de  lait  d’une  ou  de  plu- 
sieurs traites  antérieures,  ou  bien  encore  il  prépare  lui-même 
sa  présure  avec  de  l’aisy  ou  du  lait  aigri,  qui  ne  sont  autre 
chose  que  de  véritables  cultures  de  levures  et  de  ferments  lac- 
tiques. 

La  durée  de  coagulation  est  plus  ou  moins  longue,  suivant 
la  quantité  de  présure  employée,  et  celle-ci  varie  avec  la  nature 
du  fromage  que  l’on  se  propose  d’obtenir.  Ce  sont  là  autant  de 
facteurs  qui  ont  leur  répercussion  sur  la  marche  de  la  fermen- 
tation lactique,  et  par  suite  sur  celle  de  la  maturation  des  pâtes. 

Suivant  que  l’égouttage  du  caillé  se  fait  librement  ou  se 
trouve  activé  par  une  pression  mécanique,  aidée  préalablement 
par  l’action  de  la  chaleur,  la  fermentation  va  plus  ou  moins 
loin,  puisque  la  richesse  du  caillé  en  sucre  de  lait  varie  avec  la 
quantité  de  petit-lait  qu’il  retient. 

Mais,  dans  tous  les  cas,  il  est  nécessaire  que  cette  fermenta- 
tion se  déclare  toujours,  et  le  plus  tôt  possible,  à partir  du 
moment  où  le  lait  est  mis  en  présure. 

Le  caillé  étant  acide  et  la  forme  du  fromage  étant  fixée, 
quel  va  être  le  rôle  des  ferments  lactiques?  A cette  question 
générale  correspondent  autant  de  réponses  qu’il  existe  pour 
ainsi  dire  de  variétés  de  fromages.  On  peut  cependant  prév.oir 
que  les  ferments  lactiques  continuent  de  dédoubler  le  lactose  en 
acide  lactique,  pendant  qu’il  en  reste  dans  le  fromage.  S’ils  en 
étaient  les  seuls  hôtes,  ils  s’arrêteraient,  comniH.  dans  le  lait, 
lorsque  l’acidité  du  caillé  a atteint  un  degré  donné;  mais,  dans 
un  grand  nombre  de  fromages,  les  végétations  superficielles 
détruisent  l’acide  lactique  et  le  sucre  de  lait,  de  sorte  qu’en 
agissant  dans  le  même  sens  que  les  ferments  lactiques,  l’en- 
semble de  ces  microorganismes  ne  tarde  pas  à détruire  complè- 
tement ce«  deux  corps.  Il  ne  reste  plus  alors  qu’un  mélange 
bien  homogène  de  caséine  et  de  crème.  La  caséine  elle-même 
ne  tarde  pas  à se  dissoudre  en  partie,  de  l’extérieur  vers  l’inté- 
rieur, en  donnant  à la  pâte  son  aspect  caractéristique  de 
fromage  affiné.  A ce  moment,  les  ferments  lactiques  sont  encore 
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très  actifs,  car  ils  recherchent  particulièrement  les  milieux 
neutres  ou  faiblement  alcalins,  et  comme  la  caséase  qu'ils  ont 
secrétée  jusque-là  et  celle  qu’ils  sécrètent  encore  quand  le 
caillé  devient  neutre,  peut  dissoudre  la  caséine  dans  un  milieu 
faiblement  alcalin,  il  faut  reconnaître  que  ce  sont  encore  les 
ferments  lactiques  qui  prennent  une  part  très  active  à la 
maturation  des  fromages.  Il  n’en  est  pas  moins  vrai  que  les 
ferments  de  la  caséine  y contribuent  aussi  ; mais  la  qualité  des 
fromages  exige  qu’ils  y participent  dans  la  mesure  la  plus  res- 
treinte possible. 

C’est  en  effet  la  fermentation  lactique  qui  doit  communiquer 
sa  saveur  au  fromage. 

Rien  ne  semble  cependant  plus  susceptible  de  se  diversifier 
à l’infini  que  le  bouquet,  si  j’ose  m’exprimer  ainsi,  ou  la  saveur 
des  fromages.  Et  c’est  bien  ce  qui  a lieu.  Mais,  avec  ces  bou- 
quets si  particuliers  et  en  réalité  si  caractéristiques,  le  dégus- 
tateur expérimenté  recbercbe  avant  tout  le  goût  de  noisette  dû 
à la  fermentation  lactique.  Si  le  fromage  a été  bien  réussi,  ce 
goût  doit  persister  jusqu’au  moment  où  il  est  reconnu  bon  pour 
la  consommation. 

Toutes  les  fermentations  variées  dont  les  fromages  sont  le 
siège  ne  sont,  en  somme,  que  des  fermentations  accessoires, 
destinées  à mettre  en  relief  les  qualités  organoleptiques  que  pro- 
duisent les  ferments  lactiques.  Elles  éliminent  le  lactose  et  ses 
dérivés,  parmi  lesquels  l’acide  lactique  surtout  peut  masquer  ces 
caractères.  Mais,  d'un  autre  côté,  elles  ne  doivent  non  plus  rien 
apporter  de  nuisible,  et  c’est  pour  cela  que,  le  plus  souvent,  les 
ferments  de  la  caséine  doivent  réaliser  certaines  conditions  que 
j’examinerai  dans  un  autre  chapitre. 

En  regardant  les  choses  de  près,  le  rôle  des  ferments  lac- 
tiques, auquel  j’attribue  une  prépondérance  si  grande,  s’explique 
de  lui-méme,  si  l’on  veut  bien  considérer  que  les  fromages  ne 
sont  en  définitive  qu’un  mélange  de  caséine  et  de  crème.  On 
sait  depuis  longtemps  que  ces  ferments  développent  dans  la 
crème  l’arome  si  recbercbé  dans  les  beurres  ; on  sait  bien  aussi 
que  c’est  cet  arôme  qui  se  paie  dans  les  beurres  ; il  résulte  de 
mes  essais  que  c’est  encore  lui  qui  fait  la  valeur  des  fromages. 
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FERMENTATION  LACTIQUE  DANS  LA  CRÈME 

C'est  surtout  dans  la  crème  qu’il  est  facile  de  se  rendre 
compte  de  l’influence  des  ferments  lactiques  sur  la  production 
de  substances  aromatiques.  Dans  les  beurres  les  plus  fins,  on 
peut  dire  qu’on  ne  trouve  qu’eux  ; plus  la  fabrication  est 
soignée,  plus  les  espèces  étrangères  sont  rares. 

On  a interprété  de  diverses  manières  la  formation  des 
substances  aromatiques  pendant  la  maturation  de  la  crème. 
Tous  les  ferments  lactiques  ne  produisent  pas  les  mêmes  résul- 
tats ; ils  présentent  même  des  différences  très  accentuées  à ce 
point  de  vue.  D’un  autre  côté,  les  crèmes  d’origines  différentes, 
soumises  à la  fermentation  par  l’ensemencement  d’une  même 
espèce  de  ferments,  donnent  des  beurres  différents.  La  nature 
de  la  crème  entre  donc  aussi  pour  une  part  dans  la  production 
des  arômes  ; on  sait,  d’ailleurs,  que  cette  influence  tient  aussi 
bien  à la  race  des  animaux  qu’au  régime  alimentaire  auxquels 
ils  sont  soumis. 

Mais  l’expérience  prouve  que  le  développement  de  la  saveur 
et  du  bouquet  des  beurres  est,  avant  tout,  une  question  de  fer- 
mentation. On  ne  peut  même  pas,  aujourd’hui,  se  rallier  à la 
théorie  qui  admet  que  ces  produits  éthérés  se  forment  surtout 
dans  un  milieu  acide,  qui  agit  directement  sur  les  glycérides  de 
la  crème. 

Il  y a en  effet  des  ferments  qui  produisent  des  odeurs 
éthérées  agréables  dans  le  lait  à peu  près  neutre;  ces  substances 
proviennent  donc,  plus  ou  moins  directement,  des  corps  qui 
entrent  en  fermentation,  c’est-à-dire  du  sucre  de  lait  et  de  la 
caséine. 

Le  beurre  se  présente  alors  comme  une  substance  capable 
de  fixer  ces  parfums  et  de  les  retenir  plus  fortement  que  les 
autres  éléments  du  lait. 

11  résulte  aussi  de  cette  théorie  que  le  beurre  est  autant 
plus  aromatique  qu’il  emprunte  son  bouquet  à une  plus  grande 
quantité  de  lait  fermenté.  Ceci  indique  que,  dans  la  pratique,  il 
est  préférable  d’écrémer  à 20  0/0  que  de  chercher  à trop- 
concentrer  la  crème,  en  centrifugeant  à 10  ou  lo  0/0. 
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LA  FERMENTATION  LACTIQUE  ET  l’aLIMENTATION 

On  peut  déduire  de  ce  qui  précède  que  la  fermentation  lac 
tique  intéresse,  au  moins  à Légal  de  la  fermentation  alcoolique, 
les  industries  alimentaires.  3Iais  sa  fonction  se  réduit  surtout  à 
un  rôle  de  protection  des  matières  azotées  contre  les  ferments 
(le  putréfaction.  Comme  elle  est  toujours  accompagnée  de  la 
production  de  quantités  sensibles  (Lacide  lactique,  on  doit  se 
demander  ce  que  représente  au  juste  ce  corps  au  point  de  vue 
a'iimentaire. 

La  microbiologie  nous  apprend  que  c’est  un  produit  de 
digestion  des  sucres,  et  qu’à  ce  titre,  l’acide  lacticpie  est  une 
substance  alimentaire  ; les  physiologistes  l’ont  d’ailleurs  toujours 
regardé  comme  un  aliment. 

La  microbiologie  nous  dit  de  plus  que  la  production  de 
l’alcool,  aux  dépens  des  sucres,  suppose  la  formation  préalable 
d’acide  lactique.  Les  deux  fermentations  présentent  donc  des 
relations  très  étroites;  l’acide  lactique  et  l’alcool  sont  deux 
substances  alimentaires  dérivant  des  sucres  par  voie  de  diges- 
tion, et  douées  de  propriétés  chimiques  et  physiologiques  (jui 
les  rendent  plus  aptes  à l’édification  et  à l’entretien  des  sub- 
stances vivantes. 

J’ai  fait  remarquer,  d’un  autre  C(')té,  que  la  fermentation 
lactique  n’est  pas  sans  action  sur  la  caséine  ; si  le  milieu  reste 
acide,  cette  action  est  peu  sensible;  mais  les  diastases  sécrétées 
par  les  ferments  se  fixent  sur  la  caséine,  et  n’attendent,  pour 
agir,  que  le  moment  où  l’acidité  disparaît.  C’est  ce  qui  arrive 
dans  l’intestin.  Les  diastases  des  ferments  lactiques  agissent 
sur  la  caséine  de  la  même  façon  que  la  trypsine;  elles  participent 
donc  à la  digestion  de  la  caséine  dans  l’intestin. 


OBSERVATIONS  SUR  LE  TRAVAIL  DE  M.  H.  TISSIER 


MlTIOII  desMICROBIS  DIRS  LMIiTIII  dv  Nllllil 

Par  le  Antoine  RODELLA 
Chef  du  laboratoire  de  bactériologie  de  Lodi. 


Dans  le  n®  2 de  ces  Annales,  2o  février  1905,  M.  Tissier  a 
publié  une  étude  dans  laquelle  il  rétracte  quelques  critiques  faites 
autrefois  à mes  travaux  et  en  soulève  d’autres -sur  quelques 
résultats  de  mes  recherches. 

Nous  ne  nous  occuperons  dans  cette  note  que  des  points  qui 
nous  intéressent  et  qui  ont  été  critiqués  par  M.  Tissier. 

En  parlant  de  son  travail  La  Flore  intestinale  normale  et 
pathologique  du  7iourrisso7i,  il  dit  : a Depuis  cette  époque, 
Cahn,  puis  Escliericli  ont  fait  paraître  des  mémoires  confirmant 
nos  recherches. 

Sans  vouloir  diminuer  en  rien  la  valeur  de  l’ouvrage  de 
M.  Tissier,  bien  que  j’aie  suivi  attentivement  toutes  les  publica- 
tions sur  le  sujet,  je  ne  suis  pas  parvenu  à trouver  dans  les 
auteurs  cités  par  M.  Tissier  la  confirmation  dont  il  parle. 
Escherich  écrit*,  il  est  vrai,  que  Cahn  a confirmé  les  résultats 
de  M.  Tissier,  sans  dire  toutefois  de  quelle  façon  et  sans  que 
cela  pût  résulter  de  l’étude  du  travail  de  M.  Cahn. 

M.  Eschericli  ajoute  ensuite  qu’aujourd’hui,  on  peut  admet- 
tre comme  certain  qu’au  moins,  dans  les  selle.s  des  nourrissons, 
la  plupart  des  bactéries  visibles  au  microscope  ne  sont  pas  des 
bacterium  coli  C077i7nu7ie,  ni  même,  comme  plusieurs  auteurs 
l’ont  admis,  des  microorganismes  morts  ou  incapables  de  se 
développer,  mais  qu’ils  appartiennent  au  contraire,  à des  espèces 
de  cladothrix  représentées  par  le  B.  acidophilus  (Moro)  et 
par  le  B.  hifidus  (Tissier).  D’après  un  travail  précédent  du 
même  M.  Escherich  % au  lieu  de  cladothrix,  il  se  serait  agi  de 
streptotrix. 

1.  Kolle  et  Wassermann,  Handbuch  dev  path.  Microor  g.  t.  II,  p.  330. 

2.  Jahrbuch  für  Kinderheilkunde , t.  LU,  1900, 
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Dans  mes  observations  ^ faites  à M.  Cahn,  je  me  suis  oppose, 
et  justement  je  crois,  à l'usage  introduit  par  Tëcole  de  M,  Es- 
cherich  de  créer  des  espèces  nouvelles,  d’après  quelques  carac- 
tères microscopiques.  J’ai  affirmé  que  la  présence  ou  le  manque 
de  ramifications  dans  quelques  cultures  n’est  pas  un  caractère 
suffisant  pour  la  classification  d’une  espèce,  puisque  nous  savons 
aujourd’hui  que  bien  des  microorganismes,  comme  ceux  de  la 
tuberculose,  de  Tactynomicose,  de  la  diphtérie,  etc.,(jui  sont  tou- 
tefois ramifiés,  ne  présentent  ce  caractère  que  dans  quelques 
cultures  seulement:  En  tout  cela  nous  ne  voyons  pas,  comme 
M.  Tissier  le  voudrait,  une  ratification  de  ses  recherches. 

Dansla  monographie  citée,  M.  EschericlU,  à côté  d’une  figure 
de  la  flore  intestinale  normale  des  nourrissons,  donne  des  ren- 
seignements qui  sont  les  seuls  se  rapportant  au  travail  de 
x\I.  Tissier. 

Il  dit  : ((  Mais  déjà  bien  avant  l’apparition  des  selles  de  lait, 
môme  avant  tout  essai  d’alimention,  on  a l’infection  du  méco- 
nium par  la  voie  anale.  La  llore  qui  se  développe  alors  est  don- 
née par  les  germes  de  l’air  et  fait  voir  presque  constamment  et 
de  bonne  heure  le  bacterium  coli  commune. 

Je  ne  connais  pas  d’autre  travail  de  M.  Escliericli  se  rap- 
portant directement  ou  indirectement  à l’ouvrage  de  M.  Tis- 
sier, qui,  aux  pages  110-111  de  ces  Annales  (1905),  ne  trouve 
pas  dans  le  méconium  ce  que  M.  Eschericli  y a trouvé. 

Quant  à M.  Cahn,  il  se  borna  à enregistrer,  dans  son  tra- 
vail % à côté  de  la  description  du  bacillus  acidophilus  de  Moro, 
une  nouvelle  espèce  qu’il  appela  du  nom  de  bacillus  acrobius 
ramifcatus. 

Dans  deux  publications,  l’une  de  1900%  l’autre  de  1901  ^ je 
m’étais  aussi  occupé,  avant  M.  Cahn,  du  môme  sujet  que  lui,  et 
j’arrivais  aux  conclusions  suivantes  : U que  l’on  comprend,  sous 
le  nom  de  bacillus  acidophilus ^ plusieurs  variétés  d’une  même 
espèce;  2®  que  l’appellation  d’acido-résistants  convenait  mieux 
à ces  bacilles  que  celles  d’acidophiles.  Ce  qui  fut  admis  même 
dans  le  traité  de  3IM.  Kolle  et  \yassermann,  tome  page  89. 

1.  Centvalblait  fùr  Bakteriolngie,  t.  XXI,  n°  3. 

2.  Kolle  et  Wassermann,  t,  II,  p.  4lo. 

3.  Centmlblatt  für  Bakterioloyie,  t.  XXX.  n®  dO.  IIÎOI. 

4.  Gazzetta  degli  ospedati  e delle  cliniche,  n“  108,  1900. 

3.  Centmlblatt  für  Bakteriologie^  t.  XXIX,  n»  18.  1901. 


406 


ANNALES  DE  L’INSTITUT  PASTEUR 


M.  Tissier  me  fait  dire  (page  118,  note)  « qu’en  ajoutant  1 2 
à 1 c.  c.  des  selles  de  nourrissons  à G à 8 c.  c.  de  lait  stérilisé, 
on  obtient,  après  24  h 48  heures  d’étuve,  une  peptonisation  com- 
plète de  la  caséine.  Rodella  attribue  cette  action  protéolytique 
aux  microbes  de  la  flore  normale.  » 

J’ai  ajouté  pourtant  (cela  est  important  et  ne  doit  pas  être 
oublié)  que,  grâce  à l’emploi  de  l’acide  pyrogallique  en  solution 
potassique,  et  en  faisant  en  même  temps  le  vide,  j’obtins  l’anaé- 
robiose  la  plus  stricte  possible. 

Mes  expérieuces  d’alors  s’étendirent  à 30  nourrissons, 

1 3 nourrissons  au  sein,  5 à l’alimentation  mixte,  12  au  biberon.  Les 
résultats  partiels  obtenus  sont  réunis  en  3 tableaux.  Comme 
résumé,  il  est  dit  qui/  existe  une  différence  considérable  entre 
les  propriétés  protéolytiques  des  selles  des  nourrissons  au  sein 
et  de  celles  des  enfants  au  biberon.  Et  plus  bas,  en  opposition 
à l’opinion  de  M.  Escherich  qui  admit  que  la  caséine  n’est  pas 
attaquée  par  les  microorganismes  de  l’intestin  des  nourrissons, 
précisément  parce  qu’il  y manque  l’oxygène  que  M.  Escherich 
croit  nécessaire  au  développement  de  cette  importante  action 
biochimique,  j’en  conclus  : 

((  En  tous  cas,  nos  recherches  ont  démontré  que,  dans 
l’intestin  des  nourrissons,  on  trouve  des  espèces  peptonisantes, 
que  leur  nombre  dans  les  enfants  au  biberon  est  bien  supérieur  et 
que  l'anaérobiose  n’empêche  nullement  la  peptonisation  de  la 
caséine.  )) 

D’après  ce  qui  résulte  des  citations  ci-dessus  et  de  bien  d’au- 
tres passages  encore,  je  n’ai  pas  parlé  de  la  peptonisation  com- 
plète de  la  caséine  par  les  bactéries  de  l’intestin,  comme  d’un 
fait  constant.  J’ai  dit,  au  contraire,  que  la  peptonisation  de  la 
caséine  peut,  dans  quelques  cas,  être  complète  à cause  des 
microbes  intestinaux,  et  que,  du  reste,  en  d’autres  cas,  elle 
est  à peine  commencée  ou  manque  tout  à fait.  Et  cela 
résulte  clairement  non  seulement  du  texte  même,  mais  aussi  des 
tableaux  annexes,  ce  qui  est  fort  différent  de  ce  que  me  fait  dire 
M.  Tissier.  11  affirme  toutefois  ; 

((  Rodella  a décrit  3 espèces  sporogènes,  obtenues  après  chauf- 
fage à 80®,  qu’il  désigne  sous  les  n®*  I,  II  et  III  et  qu’il  aurait 
rencontrées  chez  le  nourrisson  dans  la  période  méconiale  et 
même  dans  la  llore  habituelle.  Nous  n’avons  trouvé,  jusqu’ici. 
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que  le  bacille  III,  et,  dans  les  selles  d’enfants  âgés  de  plus  de 
4 jours,  aucune  espèce  peptonisante  autre  que -celle  que  nous 
avons  décrite  chez  l’enfant  au  biberon.  » 

Je  ne  sais  pourquoi  M.  Tissier  n’a  trouvé  que  les  bacilluslW. 

Moro,  dans  sa  mono^^raphie  {Jahrbuch  für  Kinderheilkunde ^ 
1905),  donne  des  renseignements  non  seulement  sur  le  bacillus 
n«  III,  mais  aussi  sur  le  bacillus  n®  I,  dont  l’importance  ne  lui  a 
pas  échappé.  Je  ne  crois  pas  opportun  de  reproduire  ici  les 
caractères  du  bacille  n®  I dans  cette  note,  et  je  renvoie  le 
lecteur  à mon  ouvrage  original  ou  à celui  de  M.  Moro. 

Je  rappellerai  seulement  la  propriété  importante  de  ce 
microorganisme,  de  laisser  la  gélatine  intacte  et  de  peptoniser 
le  lait,  ainsi  que  sa  très  grande  virulence  pour  les  animaux.  Et 
je  voudrais  me  permettre  encore  de  remarquer  que  c’est  sur 
cette  classe  des  anaérobies  que  doivent  porter  nos  recherches, 
pour  expliquer  beaucoup  de  faits  physiologiques  et  plus  encore 
de  phénomènes  pathologiques  qui  se  passent  dans  l’intestin. 

Du  reste,  la  variabilité  dans  l’action  protéolytique  de  la  flore 
intestinale  est  expliquée  aisément,  non  seulement  par  mes 
recherches,  mais  encore  par  des  publications  postérieures  aux 
miennes. 

M.  Passini,  par  exemple,  affirme  ^ que  le  B,  put  ri  ficus 
Bienstock  fut  isolé  constamment  par  lui  des  selles  des  adultes, 
plusieurs  fois  de  celles  des  nourrissons  au  sein  et  au  biberon. 
Dans  un  autre  travail',  M.  Passini  meme  affirme  avoir  réussi  à 
isoler  constamment  des  selles  des  nourrissons  le  bacille  du 
phlegmon  gazeux,  respectivement  le  granulo-bacillus  biityricus 
immobilis  liquefaciens  de  Schattenfroh  et  Grassberger.  Cette 
espèce  a deux  formes  : l’une  asporogène,  qui  n’a  aucune  action 
sur  la  caséine,  l’autre  sporogène,  qui  peptonise  fortement,  en 
donnant  lieu  à la  putréfaction. 

Il  me  serait  impossible,  sans  sortir  de  la  tâche  que  j’ai 
entreprise  en  écrivant  ces  observations,  d’entrer  dans  la  ques- 
tion de  la  peptonisation  et  de  la  putréfaction,  et  d’examiner  à 
ce  point  de  vue  les  résultats  du  travail  de  M.  Tissier. 

Je  ne  puis,  toutefois,  passer  sous  silence  la  critique  suivante 
que  M.  Tissier  fait  de  mon  ouvrage. 

1.  Jahrbuch  für  Kinderheilkunde,  t.  LVIII,  livr.  1. 

2.  Münchener  medizinische  Wochenschrift,  n®  29,  1904. 
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Cet  auteur  écrit,  en  effet  : 

((  Dans  ce  dernier  travail  [Zeitschrift  für  Hygiene^ 
XLI,  1902),  Rodella  dit  qu’en  ajoutant  1/2  à 1 c.  c.  des  selles 
de  nourrisson  à 6 à 8 c.  c.  dedait  stérilisé,  on  obtient,  après  24  à 
48  heures  d’étuve,  une  peptonisation  complète  de  la  caséine.  Il 
attribue  cette  action  protéolytique  aux  microbes  de  la  florè 
normale.  • - : 

((  Nous  devons  faire  remarquer  qu’il  est  impossible  d’obtenir 
une  action  semblable,  en  ensemençant  dans  un  lait  stérilisé  les 
bactéries  normales  de  l’intestin,  même  en  y ajoutant  les  espèces 
protéolytiques  les  plus  puissantes  que  Ton  connaisse,  car  les 
ferments  mixtes  : B.  bifidus^  B.  coli,  entérocoque,  attaquant  le 
lactose,  auront -vite  produit  une  acidité  d’arrêt  suffisante  pour 
arrêter  la  peptonisation  commencée.  » 

Je  crois,  toutefois,  qu’il  y a dans  ces  processus  d’autres 
facteurs  qui  doivent  avoir  échappé  à M.  Tissier.  ^ 

M.  Achalme,  dans  son  bel  article  paru  dans  ces  Annales  en 
1902^  et  intitulé  Bacilles  anaérobies  et  leur  différenciation^ 
écrivait  : « Si,  en  effet,  on  se  sert  d’une  culture  sporulée  con- 
tenant, par  résorption  des  corps  microbiens,  de  la  trypsine  à 
l’état  libre,  cette  dernière  peut  agir  sur  l’albumine  avant  que 
la  fermentation  de  l’hydrate  de  carbone  ait  produit  une  acidité 
suffisante  pour  en  empêcher  l’action,  et  alors  la  culture  s’oriente 
d’une  manière  toute  différente.  » 

J’ai  fait  beaucoup  d’expériences ^ pour  voir  l’influence  des 
acides  sur  la  trypsine  et  j’en  vins  à la  conclusion  que  les 
acides  n’empêchent  pas  (à  moins  qu’ils  ne  soient  trop  concen- 
trés) l’action  de  la  trypsine  sur  les  albuminoïdes,  ce  qui  me 
parut  d’une  importance  pratique  capitale  pour  mes  études  sur 
la  maturation  des  fromages  (Centralblatt  für  Backteriologie^ 
IP  Abtheilung,  1903-1904-190o).  > 

Puis  d’autres  auteurs  ont  confirmé  les  résultats  de  mes  expé- 
riences. C’est  ainsi  que  M.  Passini  écrit  ^ « Il  faut  surtout 

remarquer  que  les  ferments  protéolytiques  du  B.  putrificus  sont 
capables  d’agir,  même  dans  des  milieux  qui,  à cause  de  leur 
acidité,  ne  sont  pas  favorables  au  développement  de  ce  micro- 
organisme.  ; ) 


1.  Zeitschrift  für  Hygiene,  t.  IL,  1905. 
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En  condensant  dans  le  vide  des  cultures  en  lait  de  bacillus 
piitr i ficus ^ d’abord ‘filtrées,  on  obtient  un  liquide  très  dense, 
exempt  de  bacilles,'  et  ne  contenant  que  les  ferments  solubles 
de  cet  organisme  anaérobie. 

Une  anse  de  platine  de  ce  liquide  concentré  suffisait  pour 
peptoniser  en  2-3  heures,  à une  température  de  37®,  10  c.  c, 
de  gélatine,  de  manière  que  celle-ci  ne  pouvait,  après  ce  temps, 
redevenir  solide. 

Si^  avec  ce  liquide^  on  a ensemencé  du  lait  stérile  en 
ajoutant  le  coli  commune,  on  obtient  également  la  peptO’-^ 
nisation  de  la  caséine. 

Sans  abuser  de  Tbospitalité  ([ui  m’est  si  aimablement 
accordée,  je  ne  crois  pas  que  M.  Tissier  éprouve  aucune  diffi- 
culté à admettre  que  1 c.  c.  de  selles,  contenant  en  abondance  de 
la  trypsine,  ait  produit  la  peptonisation  complète  de  6 c.  c. 
de  lait,  à plus  forte  raison  si  l’action  du  ferment  a été  aidée 
par  de  nombreux  anaérobies  fortement  pepnotisants,  comme 
dans  mes  expériences  critiquées  par  M.  Tissier.  Cet  auteur  con- 
tinue ainsi  : « Comme  nous  l’avons  dit  dans  notre  travail  sur 
le  lait,  il  faut  que  des  espèces  plus  élevées,  comme  les  levures 
ou  les  champignons,  aient  détruit  l’acide  pour  que  la  peptoni- 
sation puisse  se  continuer  et  devenir  complète,  ce  qui  ne  peut 
se  faire  en  48  heures.  Il  faut  donc  chercher  une  autre  expli- 
cation à cette  action  protéolylique.  )) 

L’intéressant  travail  de  MM.  Tissier  et  Casching,  sur  la  fer- 
mentation du  lait,  m’est  connu  et  j’ai  eu  à le  citer  dans  plusieurs 
de  mes  publications.  Que  M.  Tissier  me  permette  d’ajouter  ici 
([ue  l’élévation  de  la  température  et  la  durée  de  son  action 
produisent  des  altérations  plus  ou  moins  profondes  dans  la 
constitution  chimique  du  lait  et  fait,  par  là  même,  varier  éga- 
lement-la nature  des  fermentations  bactériennes  qui  ont  lied 
dans  le  lait. 

Le  lait  stérilisé  à l’autoclave  se  comporte  ditféremment  que 
le  lait  cru  ou  stérilisé  dans  l’étuve  de  Koch.  J’omets  ici  de 
rappeler  tout  ce  qui  concerne  ce  sujet,  d’autant  plus  qu’un 
récent  ouvrage  de  M.  Orb.  Jensen,  Landwirtsehatliches 
Jahrbuch  d.  Sehiveiz^  1905,  en  traite  longuement. 

J’ai  seulement  cru  devoir  en  faire  mention  ici,  vu  que 
M.  Tissier  paraît  ne  pas  donner  trop  d’importance  à ces  phéno- 
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mènes  dont  j’ai  tenu  compte  dans  mes  expériences.  Pour  ce 
qui  concerne  la  formation  des  spores,  31.  Tissier  s’explique, 
p.  115,  de  la  manière  suivante;  a Cet  ensemble  de  circon- 
stances n’est  donc  pas  favorable  à l’établissement  d’un  processus 
putride  durable.  C’est  ce  qui  explique  l’apparition  assez  rapide 
de  formes  de  résistance  des  espèces  sporogènes.  w 

Nous  avons  donné  une  importance  bien  plus  grande  à la 
formation  et  à la  quantité  des  spores  dans  les  selles  des  nouris- 
sons  que  ne  le  fait  M.  Tissier  {Centralblatt  f ur  Bakteriologie ^ 
I®  Abt.  t.  XXXIV,  1903).  Nous  avons  trouvé  que,  dans  les  selles 
alcalines  des  nourrissons,  le  nombre  des  spores  augmente.  Dans 
quelques  catarrhes  chroniques  de  l’intestin,  avec  des  selles  fétides 
et  à réaction  alcaline,  le  nombre  en  devient  considérable  et  par- 
fois tout  à fait  imposant.  Pour  mettre  en  évidence  ces  spores, 
nous  nous  servons  de  la  coloration  avec  la  fuchsine  de  Ziehl  à 
chaud,  pendant  5-10  minutes,  puis  de  la  décoloration  avec  de 
l’acide  sulfurique  à 2 0/0.  Enfin,  de  la  coloration  du  fond  avec 
du  bleu  de  méthylène  de  Loffler. 

D’après  nous,  les  spores  sont  surtout  nombreuses  dans  les 
conditions  contraires  à celles  que  M.  Tissier  regarde  comme 
favorables  à leur  production. 

En  effet,  il  résulte  de  nos  expériences  que  quand  il  existe 
des  cireonstanees  favorables  à V établissement  d’un  processus 
putride  durable,  telles  que  le  seraient  les  fermentations  dans 
un  milieu  alcalin,  alors  on  a la  formation  du  7iombre 
maximum  des  espèces  sporogènes.  D’après  31.  Tissier,  au  con- 
traire, Y ensemble  des  circonstances  non  favorables  à l’établis- 
semeîit  d’un  processus  putride  durable  explique  V apparition 
assez  rapide  de  formes  de  résistance  des  espèces  sporogènes. 

Nous  serions  fort  reconnaissant  à 31.  Tissier  de  bien  vouloir 
aussi  prendre  en  considération  nos  modestes  recherches. 


Les  Vaccinations  antirabiques  à i'institnt  Pasteur 

en  1004, 

Par  M.  Jules  VI  AL  A. 

Préparateur  au  service  antirabique. 


Pendant  l’année  1904,  757  personnes  ont  subi  le  traitement 
antirabique  à l’Institut  Pasteur;  5 sont  mortes  de  rage,  soit  une 
mortalité  totale  de  0,66  0 0.  Mais  chez  2 d’entre  elles,  la  rage  s’est 
déclarée  moins  de  15  jours  après  la  fin  du  traitement,  elles 
doivent  être  défalquées  pour  le  calcul  de  la  mortalité. 

La  statistique  s’établit  donc  ainsi  : 


Personnes  traitées 75-^ 

Morts 3 

Mortalité 0.39  0/0 


Le  nombre  des  personnes  traitées  se  rapproche  de  celui  de 
l’année  dernière  (628). 


Depuis  la  création  d’instituts  antirabiques  à Lyon,  Marseille, 
Bordeaux,  Lille,  Montpellier,  un  certain  nombre  de  personnes 
mordues  y vont  demander  des  soins  au  lieu  de  venir  à Paris. 

Le  tableau  ci-dessous  indique  les  résultats  généraux  des  vac- 
cinations depuis  l’origine. 


Années.  Personnes  traitées.  Morts.  Mortalité. 

1883 2.671  2'6  0.94  0/0 

1887  1.770  14  0.79  — 

1888  1.62^  9 0.5o  — 

1889  1.830  7 0.38  — 

1890... 1.540  6 0.3i>  — 

1891  1.559  4 0.^5  — 

1892  1.790  4 Q.±2  — 

1893. 1.648  6 0.36  — 

1894  1.387  7 0.50  — 

1895  1.520  5 0.33  — 
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Années. 

Personnes  traitées. 

Morts. 

Mortalité. 

1896 

1.308 

4 

0.30  0/0. 

1897.. 

1.521 

6 

0.39 

1898 

‘ 1.465 

3 

0.20  — 

1899 

' 1.614 

4 

0.25  — 

1900 

1.420 

4 

0.35  — 

1901 

1.321 

6 

0.38  — 

1902 

1.105 

2 

0.18  — 

1903 

628 

2 

0.32  — 

1904 

3 

0.39  — 

II 

Les  personnes  traitées  à Tlnstitut  Pasteur  sont  divisées  en 
trois  catég-ories  correspondant  aux  tableaux  suivants  : 

Tableau  .1  ; La  rage  de  Tanimal  mordeur  a été  expérimen- 
talement constatée,  par  le  développement  de  la  maladie  chez  des 
animaux  mordus  par  lui  ou  inoculés  avec  son  bulbe. 

Tableau  B : La  rage  de  Tanimal  mordeur  a été  constatée 
par  examen  vétérinaire. 

Tableau  C : L’animal  mordeur  est  suspect  de  rage. 

Nous  donnons  ci-après  la  répartition  entre  ces  catégories 
de  personnes. 


Morsures 
à la  tête . 

Morsures 
aux  mains. 

Morsures 
aux  membres. 

Totaux. 

T. 

'O 

H 

Morts.  ^ 

1 

Mortalité. 

y 

Traités. 

1 

02 

O 

s 

1 

Mortalité. 

Traités. 

Morts.  j 

O 

s 

Traités. 

Morts.  ' 

i 

\ 

Mortalité 

/ 

Tableau 

A 

13 

1 

7.69 

72 

1 

1.36 

63 

0 . 

0 

148 

2 

1.35 

Tableau 

B 

17 

0 

0 

220 

0 

.0 

93 

0 

0 

330 

0 

'0 

Tableau 

C 

9 

0 

0 

123 

0 

0 

145 

1 

0.69 

277 

1 

0.36 

39 

1 

» 

415 

1 

» 

301 

1 

1 ^ 

1 » 

755 

3 

0.39 

III 

Au  point  de  vue  de  leur  nationalité,  les  7oo  personnes 
traitées  se  répartissent  de  la  façon  suivante  : 


VACCINATIONS  x\NTIRABIQUES  EN  1904 
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Maroc 1 

%ypte 1 

Irlande " 1 

Luxembourg 1 

Hollande 1 

Indes  anglaises I 


Soit  6 étrangers  et  749  Français. 

Voici  la  répartition,  par  département,  des  749  Français. 


Aisne 1 

Allier 9 

Alpes-Maritimes 2 

Aube 1 

Aude 1 

Bouches-du-Rhône '1 

Cantal 17 

Calvados 3 

Cher 21 

Charente 3 

Charente-Inférieure 6 

Côte-d’Or • . 9 

Côtes-du-Nord 4 

Corrèze 28 

Creuse 11 

Dordogne 4 

Eure 2 

Eure-et-Loir 2 

Finistère 50 

Garonne  (Haute-)  9. 

Gers 5 

Ile-et-Vilaine 9 

Indre 13 

Indre-et-Loire  3 

Jura 1 

Loire-Inférieure 26 

Loiret 8 

Loir-et-Cher 14 

Lot :23 

Lozère ; 2 


Maine-et-Loire 

10 

Manche 

Marne 

Marne  (Haute-) 

6 

Mayenne 

Meurthe-et-Moselle 

Meuse 

Morbihan 

12 

Nièvre  

Oise 

Orne  

Pas-de-Calais 

Puy-de-Dôme 

4 

Pyrénées  (Basses-) 

1 

Rhône 

1 

Sarthe 

5 

Saône-et-Loire 

10 

Savoie 

Savoie  (Haute-) 

4 

Sèvres  (Deux-) 

2\ 

Seine-et-Marne 

1 

Seine-Inférieure 

Seine-et-Oise..  .* 

17 

Seine 

......  233 

Somme. . . 

Vendée 

27 

V ienne  ...  

Vienne  (Haute-) 

7 

Vosges 

8 

Yonne 

1 

PERSONNES  ÏRAIÏÉES  MORTES  DE  RAGE  MOINS  DE  lo  JOURS  APRÈS  LA  FIN  DU 

TRAITEMENT 

Siùiril  [Henri)^  7 ans,  chez  ses  parents,  à Plouventec  (Finis- 
tère). Mordu  le  23  janvier,  aux  joues.  7 morsures  pénétrantes 
non  cautérisées. 

Traité  à l’Institut  Pasteur  du  29  janvier  au  18  février,  il  est 
•“mort  le  20  février.  Sibiril  avait  été  mordu  par  un  chien  errant 
qui  n’a  pas  été  retrouvé. 

Kellavoine  (Albert),  3 ans,  chez  ses  parents,  à Iffendic  (Ille- 
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et-Yilaine).  Mordu  le  12  mai,  joue  gauche,  6 morsures  non 
cautérisées. 

Traité  à ITnstitut  Pasteur  du  lo  mai  au  3 juin.  Les  premiers 
symptômes  rabiques  se  sont  manifestés  Tavant-dernier  jour  du 
traitement.  Meurt  le  o juin  à Thôpital  Pasteur. 

Le  bulbe  de  Kellavoine  inoculé  à des  animaux  a donné  la 
rage  le  13®  jour. 

Kellavoine  avait  été  mordu  par  un  chien  errant  qui  n’a  pas 
été  retrouvé. 


PERSONNES  TRAITÉES  3IORTES  DE  RAGE,  APRÈS  LE  TRAITEMENT. 

Le  Bihcm  { Jean),  47  ans,  gendarme  à Lorient  (Morbihan). 
Mordu  le  29  jamier  au  pouce  de  la  main  droite,  4 morsures 
dont  une  de  0“,Û3  de  long,  cautérisées  au  fer  rouge.  Traité  du 
1®^  au  18  février. 

Les  premiers  symptômes  se  sont  manifestés  le  9 mars;  il 
meurt  le  13  mars. 

Le  bulbe  de  Le  Bihan,  inoculé  à des  animaux,  a donné  la 
rage  le  13®  jour. 

Le  bulbe  du  chien  mordeur,  inoculé  à des  animaux,  adonné 
la  rage  le  17®  jour. 

Le  même  chien  a mordu  deux  autres  personnes  qui  ont  subi 
le  traitement  antirabique  à ITnstitut  Pasteur  et  qui  se  portent 
bien. 

Berthier  (Armand),  piqueur,  rue  La  Chapelle,  Paris.  Mordu 
le  17  février,  à la  joue  gauche  2 morsures,  région  sourcilière 
gauche  2 morsures  pénétrantes. 

Traité  du  22  février  au  13  mars. 

Les  premiers  symptômes  rabiques  se  sont  manifestés  le 
11  avril,  il  meurt  le  13  avril  à l’hôpital  Pasteur. 

Le  bulbe  de  Berthier,  inoculé  à des  animaux,  a donné  larage 
le  18®  jour  d’inoculation. 

Le  bulbe  du  chien  mordeur,  inoculé  à des  cobayes,  a donné, 
la  rage  le  23®  jour. 

Mathias  (Arsène),  39  ans,  tanneur,  Abbeville  (Somme). 

Mordu  le  30  mai  à l’avant-bras  gauche,  3 morsures  lavées  à 
Teau  phéniquée. 
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Traité  du  31  mai  au  17  juin. 

Les  premiers  symptômes  rabiques  se  sont  manilestés  le 
17  juillet.  Meurt  à Thopital  Pasteur  le  20  juillet. 

Le  bulbe  de  Mathias  inoculé  sous  la  dure-mère  à des  lapins, 
a donné  la  rage  le  12®  jour. 

Une  autre  personne  traitée  à ITnstitut  Pasteur,  mordue  parle 
même  chien,  va  bien. 

Mathias  avait  été  mordu  par  un  chien  errant  qui  n’a  pas  été 
retrouvé. 


Le  gérant  : G.  Masson. 


Sceaux.  — Imprimerie  Gharaire. 
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SUR  QUELQUES  POINTS  RELATIFS 

à l’action  pathogène  de  l'amibe  dysentérique 


Par  M.  cil  DOPTEH 

Médecin-major  de  2®  classe,  professeur  agré^^é  au  Yal-de-Gràce. 
(Travail  du  Laboratoire  de  Bactériologie  du  Val-de-Gràce.) 

(Avec  la  pl.  XIII.) 


Les  travaux  de  Kartulis  *,  Kruse  et  Pasijuale  % Coun- 
cilman  et  Lafleur  ^ etc.,  ont  contribué  à isoler  du  groupe  des 
dysenteries  une  forme  de  cette  affection  sévissant  particulière- 
ment dans  les  pays  chauds  : la  dysenterie  amibienne.  Elle  est 
causée  par  Faction  pathogène  d'une  amibe  spéciale,  Xamœba 
dysenteriœ  ou  Entamœba  histolytica^  de  Scbaudinn. 

Ces  amibes  particulières  peuvent  être  constatées  dans  les 
selles;  on  les  retrouve  dans  le  fond  des  ulcères  (jui  caractérisent 
anatomiquement  cette  dysenterie  et  la  ditférencient  de  la  dysen- 
terie bacillaire  (ulcères  profonds,  à bords  décollés  et  surplom- 
bants, en  bouton  de  chemise).  En  dehors  des  ulcères,  elles  se 
rencontrent  dans  la  sous-muqueuse,  éventuellement  dans  les 
couches  musculaires;  quelques  auteurs  les  ont  décelées  dans 
la  muqueuse,  mais  exceptionnellement. 

C’est  sans  doute  en  raison  de  ce  dernier  fait  que  les  avis 
sont  encore  très  partagés  sur  le  mode  et  le  lieu  de  pénétration 
des  amibes  dans  la  paroi  intestinale.  Pour  Kartulis,  Kruse 
et  Pasquale,  qui  n’ont  jamais  constaté  de  parasites  dans  la 
muqueuse,  l’amibe  dysentérique  s’introduirait  directement  dans 
la  tunique  moyenne;  là  elle  contribuerait  à former  de  véritables 
abcès  ne  tardant  pas  à s’ulcérer  et  à se  faire  jour  à travers  la 

1.  Kartulis,  Centralblatt  fur  Bactériologie,  1891,  p.  365. 

2.  Kruse  et  Pasquale,  Zeitschrift  für  Hygiene,  1894. 

3.  CouNciLMAN  et  Lafleur,  T hc  John  Hopkins  Hospital  Reports  1891,  p.  393. 
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muqueuse.  Councilman  et  Lafleur  l’ont  vue  dans  la  muqueuse, 
mais,  conclusion  inattendue,  il  leur  parut  vraisemblable 
d’admettre  qu’après  avoir  pullulé  dans  la  sous-muqueuse  et  y 
avoir  causé  des  désordres,  elle  envahit  secondairement  la 
muqueuse“de  la  profondeur  vers  la  surface. 

J J A la  vérité,  les  intestins  examinés  par  les  auteurs  précédents 
étaient  peu  favorables  à la  rigueur  de  l’interprétation;  les  altéra- 
tions y étaient  de  date  trop  ancienne,  et  les  délabrements  trop 
considérables  : la  plupart  des  amibes  siégeaient  dans  la  sous- 
muqueuse,  occupant  le  fond  des  ulcères  largement  ouverts  dans 
la  cavité  digestive',  et  rares  sont,  en  semblable  circonstance,  les 
parasites  perceptibles  dans  les  lambeaux  de  muqueuse  nécrosée, 
abrasée  à la  faveur  du  processus  ulcératif  sous-jacent.  Pour 
saisir  sur  le  fait  le  mécanisme  de  pénétration  de  l’amibe,  il  con- 
vient donc  d’observer  les  lésions  récentes  : mais  celles-ci  sont 
exceptionnelles  chez  les  dysentériques.  C’est  pour  cette  raison 
que  Jürgens  ^ a cherché  à résoudre  le  problème  par  l’expéri- 
mentation : l’observation  de  lésions  jeunes  le  conduisit  à con- 
clure que  l’invasion  parasitaire  s’effectuait  par  la  muqueuse,  et 
que  l’amibe  y pénétrait  par  l’orifice  des  tubes  glandulaires. 
Mais  ces  données  expérimentales  étaient-elles  applicables  à 
l’homme?  C’est  ce  qu’il  importait  de  déterminer. 

I 

LIEU  DE  PÉNÉTRATION  DE  l’ AMIBE 

L’examen  de  deux  cas  de  dysenterie  amibienne  terminés  par 
la  mort  en  pleine  évolution  aiguë  m’a  permis  d’étudier  des 
lésions  très  récentes,  presque  à leur  début,  et  de  fixer  leurs  carac- 
tères. 

Les  pièces  ont  été  fixées  dans  l’alcool,  puis  débitées  en 
coupes  sériées.  La  coloration  a été  faite  au  moyen  de  la  thio- 
nine,  avec  différenciation  par  l’acide  oxalique  à 1 0/0  2. 

Bans  les  phases  les  plus  avancées  du  processus^  les  ulcéra- 
tions sont  profondes,  et  la  muqueuse  décollée  laisse  à nu  la 

1.  Jürgens,  Beobachtungen  u.  Untersuchungen  über  d.  Ruhr.  Berlin,  1902. 

2.  Les  coupes  étaient  recouvertes  de  la  solution  de  thionine  phéniquée  de 
Nicolle  pendant  12  à 20  minutes,  puis  plongées  dans  une  solution  d’acide  oxali- 
que à 1 ou  2 0/0.  Dans  ce  liquide,  la  différenciation  s’effectuant  rapidement,  il 
convient  de  la  suivre  au  microscope;  on  l’arrête  quand  le  noyau  des  amibes  a 
pris  une  teinte  violette;  on  achève  ensuite  la  décoloration  par  l’alcool  absolu 
(xylol  et  montage  dans  le.  baume). 
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sous-muqueuse  et  les  couches  musculaires.  Les  amibes  sont 
perceptibles  sur  les  bords  des  ulcères  ; dans  la  profondeur,  on 
les  voit  s’insinuer  jusque  sous  la  séreuse  péritonéale.  L’étude 
de  ces  altérations  ne  donne  place  à aucune  interprétation 
concernant  la  pénétration  des  parasites. 

A un  stade  plus  rapproché  du  début  et  sur  certaines 
coupes  où  la  muqueuse  paraît  intég^ralement  conservée,  on  con- 
state des  foyers  de  nécrose  dans  l’épaisseur  de  la  sous-muqueuse 
vascularisée  et  œdématiée.  Les  limites  extérieures  de  ces  foyers 
sont  assez  nettement  tranchées;  la  partie  centrale  peut  ou  non 
avoir  subi  un  commencement  de  fonte  granuleuse.  Au  milieu 
de  ce  tissu  dont  les  éléments  histologiques  sont  méconnais- 
sables et  fixent  mal  la  matière  colorante,  on  trouve  des  amibes 
en  abondance  variable,  mais  nombreuses  surtout  au  centre.  La 
piuqueuse  apparaît  intacte,  présentant  seulement  du  catarrhe 
glandulaire,  une  légère  infdtration  de  la  trame  conjonctive  et 
une  vascularisation  habituellement  prononcée. 

Devant  semblables  figures,  où  l’abcès  sous-muqueux  est  en 
voie  de  formation  ou  déjà  constitué,  et  le  tissu  environnant  en 
état  d’intégrité  relative,  sinon  absolue,  il  semble  bien  que  l’on 
puisse  localiser  dans  la  sous-muqueuse  le  début  de  l’évolution 
ulcéreuse.  Mais,  sur  les  coupes  voisines,  il  n’en  est  plus  ainsi  : 
ce  tissu  de  nécrose,  au  lieu  d’être  nettement  isolé,  s’étend  plus 
ou  moins  loin,  gagne,  puis  détruit  la  muscularis  mucosae^  et 
aussi  la  muqueuse  elle-même  sur  toute  sa  hauteur,  venant 
ainsi  affleurer  à la  partie  la  plus  superficielle  de  la  membrane; 
des  amibes  sont  visibles  alors  jusque  dans  la  muqueuse  propre- 
ment dite.  Il  est  à remarquer,  toutefois,  que  l’étendue  des  lésions 
de  la  muqueuse  est  bien  minime,  en  comparaison  de  celles  qui 
atteignent  la  sous-muqueuse  : volumineuse  et  large  dans  la 

Par  ce  procédé,  dû  à un  auteur  américain  dont  je  n’ai  pu  retrouver  le  nom, 
tous  les  éléments  histologiques  de  la  préparation,  cellules  glandulaires,  cellules 
conjonctives,  leucocytes,  etc.,  sont  colorés  en  bleu,  le  noyau  ayant  pris  élective- 
ment la  matière  colorante;  seuls  les  noyaux  des  amibes  sont  colorés  en  rouge 
violacé;  leur  protoplasma  est  bleu  clair.  La  répartition  de  ces  parasites  dans  la 
coupe  est  ainsi  des  plus  aisées  à percevoir,  et  leurs  rapports  avec  les  lésions 
s’observent  beaucoup  plus  facilement  qu’avec  tous  les  procédés  usités.  Cette  méthode 
contribue  encore  à établir  nettement  que  les  figures  représentant  les  amibes  ne  sont 
pas  dues  à des  cellules  humaines  modifiées  (Babes),  interprétation  qui  engagea 
longtemps  les  auteurs  à refuser  de  voir  dans  les  amibes  l’agent  pathogène  de 
cette  variété  de  dysenterie. 

' La  coloration  élective  précédente  ne  peut  être  obtenue  que  si  les  pièces'sont 
fixées  à l’alcool.  Les  résultats  sont  nuis  avec  fixation  par  le  sublimé  acétique. 
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tunique  moyenne,  la  nécrose  se  continue  dans  la  muqueuse 
sous  la  forme  d’une  traînée  rétrécie,  et  l’ensemble  rappelle 
assez  bien  l’aspect  dit  « en  bouton  de  chemise  » des  ulcères 
définitivement  constitués. 

La  localisation  sous-muqueuse  de  ces  foyers  de  nécrose  n’est 
donc  qu’apparente;  elle  ne  peut  dès  lors  étayer  l’opinion  qui 
admet  la  pénétration  de  l’amibe  par  la  sous-muqueuse.  Leur 
étendue  et  leur  développement  plus  considérables  en  cette  partie 
de  la  tunique,  ne  sauraient  être  une  preuve  plus  valable  : ces 
lésions  sont  en  effet  plus  marquées  à la  surface  qu’à  la  profondeur, 
de  date  plus  ancienne  au  niveau  de  la  muqueuse  que  dans  les 
foyers  élargis  s’épanouissant  sous  la  rnuscularis  mucosœ.  Si  les 
amibes  sont  moins  nombreuses  à la  surface,  la  destruction  des 
éléments  histologiques  y est  plus  complète,  alors  que  le 
processus  ulcératif  ne  se  constate  pas  dans  la  sous-muqueuse. 
Bien  plus,  en  certaines  régions  de  la  muqueuse,  les  lésions 
peuvent  être  déjà  très  accusées,  alors  que  dans  la  tunique 
moyenne,  les  amibes,  éparses,  disséminées,  venant  sans  doute 
d’y  faire  irruption,  n’ont  pas  encore  constitué  l’altération  nécro- 
biotique qui  les  accompagne  habituellement. 

On  peut  donc  déjà  admettre  que  l’amibe  paraît  se  cantonner 
d’abord  dans  la  muqueuse,  avant  de  passer  dans  la  sous- 
muqueuse.  La  preuve  en  est  définitivement  fournie  par  l’examen 
des  altérations  plus  récentes  encore  : 

Daiis  les  parties  les  moins  atteintes^  en  effet,  malgré  les 
lésions  opérées,  sans  doute  à distance  (congestion,  œdème),  la 
sous-muqueuse  est  dépourvue  d’amibes;  les  parasites  siègent 
exclusivement  dans  la  muqueuse  : 

Sur  des  espaces  très  limités  de  cette  dernière,  voisins  de 
régions  restées  saines,  ou  légèrement  hyperémiques,  on  constate 
des  altérations  toutes  récentes.  A la  surface,  le  tissu  glandulaire 
normal  et  la  trame  conjonctive  sont  remplacés  par  une  masse 
vitreuse,  amorphe  où  des  amibes  se  montrent  disséminées  ou 
agglomérées  avec  leur  aspect  habituel.  Vers  la  partie  moyenne 
et  dans  la  couche  profonde,  les  glandes  et  leurs  canaux  sont 
perceptibles;  mais  l’épithélium  sécréteur  est  disloqué,  mal 
coloré;  refoulé  vers  l’orifice  des  glandes,  il  ne  tapisse  plus  le 
fond  des  culs-de-sac,  qui  sont  comblés  par  des  amas  de  parasites. 
Ces  amibes  peuvent  encore  se  rencontrer  dans  la  lumière  du 
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canal,  ou  bien  entre  Tepithélium  et  la  membrane  basale;  on  les 
voit  encore  dans  les  mailles  du  tissu  conjonctif,  infiltré  et  vascu- 
larisé à Texcès.  Leur  abondance  s’accuse  au  fur  et  à mesure  que 
l’on  se  rapproche  de  la  muscularis  mucosœ  devant  laquelle  elles 
s’arrêtent,  du  moins  à ce  stade  (pl.  XIII,  fîg.  1 et  2),  respectant 
ainsi  les  membranes  sous-jacentes. 

De  l’étude  de  cette  phase  initiale,  il  ressort  nettement  que,  la 
tunique  interne  participant  seule  au  processus  amibien,  à l’exclu- 
sion complète  des  tuniques  sous-jacentes,  la  pénétratioyi  de 
V amibe  s’effectue  par  la  muqueuse.  Cette  conclusion  est  en 
étroite  concordance  avec  les  constatations  similaires  faites  par 
Jürgens  dans  la  dysenterie  expérimentale  du  chat. 

Il  reste  à déterminer  comment  s’opère  cette  pénétration. 

II 

MODE  DE  PÉNÉTRATION  DE  l’ AMIBE 

Malgré  les  investigations  réitérées  sur  l’intestin  des  dysenté- 
riques précédemment  étudiés,  je  n’ai  pu  saisir  sur  le  fait  la 
pénétration  du  parasite  dans  la  muqueuse.  J’ai  dû  procéder  à 
cette  recherche  sur  des  pièces  de  dysenterie  expérimentale. 

On  sait  que  les  selles  glaireuses  de  la  dysenterie  amibienne, 
lorsqu’elles  sont  inoculées  au  chat,  par  la  voie  gastrique  ou 
rectale,  communiquent  h cet  animal  une  dysenterie  typique. 
Trois  chats  adultes  ont  été  infectés  par  la  voie  rectale,  et  sacri- 
fiés le  jour  même  où  la  première  selle  mucoso-sanglante  était 
constatée.  Le  gros  intestin,  ne  présentant  pas  encore  d’ulcération 
mais  uniquement  de  l’hyperémie  localisée,  a été  immédiatement 
fixé  dans  l’alcool,  puis,  après  inclusion,  débité  en  coupes  sériées 
comme  les  intestins  humains  : le  même  procédé  de  coloration  a 
été  employé. 

A cette  phase  initiale  de  la  maladie,  les  amibes  se  rencontrent 
uniquement  dans  la  muqueuse,  qu’elles  ont  enA-ahie  en  des  points 
très  limités,  et  se  cantonnent  de  préférence  dans  les  culs-de-sac 
lieberkülmiens;  les  seules  altérations,  constatées  dans  le  voisi- 
nage, consistent  en  un  léger  état  inflammatoire,  hyperémique, 
avec  cellules  glandulaires.  Telle  est  l’apparence  générale,  mon- 
trant ici  encore,  comme  l’avait  yu  Jürgens,  l’invasion  primitive 
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de  la  muqueuse.  Jurgens  estime  que  cet  envahissement  s’effectue 
par  les  orifices  et  la  cavité  des  glandes.  De  fait,  sur  certaines 
préparations,  où  Tépithélium  glandulaire  est  assez  bien  conservé, 
Tamibe  se  décèle  dans  la  lumière  du  canal,  avant  que  les  cellules 
du  cul-de-sac  paraissent  altérées. 

Mais  certaines  figures  permettent  d’envisager  autrement  le 
mode  d’accès  du  parasite,  et  le  mécanisme  des  lésions  qu’il 
provoque. 

En  certains  points,  très  rares  d’ailleurs,  on  constate  à la 
partie  la  plus  superficielle  de  la  muqueuse,  des  amas  d’amibes, 
siégeant,  non  pas  dans  les  canaux  des  glandes^  qui  d’ailleurs 
n’ont  subi  encore  aucune  atteinte,  7nais  dans  le  tissu  conjonctifs 
sous-épithélial  et  interglandulaire.  Grâce  à la  technique  des 
coupes  en  série,  j’ai  pu  saisir  sur  le  fait  l’irruption  du  parasite  à 
travers  la  barrière  épithéliale.  La  fig.  3 montre,  en  effet, 
entre  deux  portions  de  cet  épithélium  dont  les  éléments  cellu- 
laires ont  proliféré,  une  solution  de  continuité  de  ce  tissu  de 
revêtement.  Des  amibes  sont  perceptibles  en  regard  de  cette 
brèche  ouverte.  Là,  dans  la  trame  conjonctive,  elles  provoquent 
un  appel  de  leucocytes  issus  des  vaisseaux  byperémiés  du  voisi- 
nage. 

Quand  de  la  surface  on  se  dirige  vers  la  profondeur,  on 
rencontre  de-ci  de-là  quelques  amibes  situées  toujours  entre  les 
glandes  et  non  à leur  intérieur.  En  un  point  cependant,  deux 
parasites  sont  accolés  à la  face  interne  de  la  membrane  basale, 
ayant  refoulé  l’épithélium  resté  encore  intact  vers  le  centre  du 
canal  glandulaire. 

Ce  fait  montre  à l’évidence  que,  si  l’amibe  peut  pénétrer  et 
pénètre  dans  l’intérieur  d’une  glande,  elle  le  fait  de  dehors  en 
dedans,  en  traversant  la  membrane  basale,  à la  faveur  de  ses 
mouvements  propres.  Cette  constatation  est  d’ailleurs  en  concor- 
dance manifeste  avec  la  présence  prédominante  des  amibes 
dans  le  fond  des  culs-de-sac,  à une  phase  plus  avancée.  S’il  en 
est  cependant  que  l’on  décèle  dans  l’intérieur  du  tube  glandulaire, 
il  est  infiniment  vraisemblable  qu’elles  y sont  parvenues  grâce  à 
la  destruction  de  quelques  cellules,  opérée  par  le  parasite  lui- 
même. 

Plus  profondément  encore,  les  amibes  poursuiventleur  route 
dans  le  tissu  conjonctif,  et  peuvent  ainsi  rapidement  atteindre 
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les  régions  voisines  de  la  muscularis  mucosœ  ; là,  elles  subis- 
sent dans  leur  progression  un  temps  d’arrêt,  et  se  multiplient 
avant  de  la  franchir.  Parfois,  cependant,  si  un  follicule  clos  se 
trouve  aux  alentours,  elles  l’envahissent  rapidement  (fig.  3), 
subissant  ainsi  vis-à-vis  du  tissu  lymphoïde  un  véritable  appel 
électif. 

En  somme,  ce  qui  domine  dans  l’étude  de  cette  lésion  ini- 
tiale, c’est,  après  la  perforation  de  la  barrière  épithéliale  de  la 
muqueuse,  la  marche  progressive  de  l’amihe  par  la  voie  con- 
jonctive; elle  s’en  écarte  secondairement  pour  pénétrer  par  la 
membrane  basale  dans  les  glandes,  où  elle  localise  momenta- 
nément son  œuvre  do  destruction,  pour  la  poursuivre  ultérieu- 
rement dans  les  pans  plus  profonds. 

IIl 

PATHOGÉNIE  DES  ALTÉRATIONS  PROVOQUÉES  PAR  l’aMIBE 

La  destruction  des  tissus  qu’elle  envahit,  tel  est  en  effet 
l’aboutissement  fatal  des  désordres  provoqués  par  la  pullulation 
amibienne.  Mais  comment  s’opère-t-elle? 

Un  coup  d’œil  général  sur  des  altérations  avancées  montre 
une  nécrose  des  éléments  histologiques  avec  lesquels  le  parasite 
a été  en  contact,  une  véritable  fonte  purulente  précédant  la  for- 
mation des  ulcères.  Même  à une  phase  plus  récente,  partout  où 
l’on  trouve  des  amihes,  on  trouve  de  la  nécrose;  celle-ci  semble 
donc  indissolublement  liée  à la  présence  de  ce  protozoaire.  Mais 
les  cas  où  la  lésion  est  constituée  ne  sont  pas  favorables  à l’ana- 
lyse des  phénomènes  qui  accompagnent  l’invasion  amibienne;  le 
début  de  cette  dernière  est  encore  seul  capable  de  mieux  éclai- 
rer à cet  égard  ; 

Dans  les  régions  où  il  est  donné  de  saisir  la  pénétration  de 
l’amibe  à travers  l’épithélium  intestînal,  on  constate  d’ahord  une 
prolifération  épithéliale  avec  catarrhe  glandulaire,  s’étendant 
sur  des  espaces  assez  éloignés,  puis  l’accumulation  un  peu  dif- 
fuse d’éléments  leucocytaires,  enfin,  une  hyperémie  marquée 
de  la  muqueuse  et  même  de  la  sous-muqueuse.  Tous  ces  phé- 
nomènes traduisent  assurément  une  réaction  de  défense  contre 
l’invasion  parasitaire.  Ils  restent  tels  dans  les  régions  distantes 
du  point  de  pénétration,  mais  ne  tardent’ pas  à se  modifier  au 


ANNALES  DE  L’INSTITUT  PASTEUR 


m 

voisinage  inimédiai  de  l’amibe;  tous  les  tissus  qu’elle  aborde* 
trame  conjonctive,  glandes  etc.,  leucocytes  même, sont  frappés 
de  lésions  dégénératives  h des  degrés  différents.  Ces  altérations 
sont  particulièrement  perceptibles  sur  certains  follicules  clos 
(fig.  3)  récemment  envahis  par  les  amibes.  Les  dernières  s’ac- 
cumulent au  centre  du  follicule  qui  tend  à s’abcéder,  et  se 
relient  à la  périphérie,  par  des  traînées  incolores,  formées  d’élé- 
ments nécrosés  ; il  semble  que  sur  [le  parcours  qu’elle  a suivi, 
l’amibe  laisse  derrière  elle  cette  trace  de  son  passage,  qui  s’ac- 
cusera plus  tard,  parla  fonte  des  cellules  atteintes.  Enfin  l’étude 
de  l’épithélium  glandulaire  montre  à quel  point  la  même  action 
s’exerce  sur  les  cellules  qui  le  constituent. 

C’est  peut-être  en  raison  de  cette  puissance  nécrosante  que 
l’amibe  peut  perforer  les  membranes  réputées  aussi  résistantes 
que  la  basale  des  glandes  de  Lieberkühn;  il  semble  que  l’amibe 
assure  ainsi  aux  tissus  qu’elle  veut  attaquer  une  certaine  friabi- 
lité, lui  permettant  de  triompher  plus  aisément  des  résistances 
qui  lui  sont  opposées. 

En  résumé  : Réaction  de  défense  locale  et  à distance,  puis 
nécrose  rapide  de  tout  élément  en  contact  avecl’amibe, tels  parais- 
sent être  les  phénomènes  qui  accompagnent  l’invasion  de  ce 
parasite  dans  les  diverses  tuniques  intestinales. 

Quant  à dire  comment  l’amibe  opère  cette  action  nécrosante, 
il  est  difficile  d’être  affirmatif;  il  s’agit  sans  doute  d’une  sécrétion 
toxique,  mais  dont  l’existence  restera  hypothétique  tant  que  le 
principe  n’en  aura  pas  été  isolé. 

lY 

CONCLUSIONS 

L’étude  du  rôlex^atliogène  de  l’amibe  peut  se  résumer  dans 
les  propositions  suivantes  : 

1*  L’amibe  pénètre  dans  les  parois  intestinales  par  la  mu- 
queuse, et  non  par  la  sous-muqueuse,  comme  la  plupart  des 
auteurs  le  prétendent; 

2°  Elle  ne  s’engage  pas  dans  les  orifices  glandulaires,  mais 
traverse  la  barrière  épithéliale  qui  revêt  la  face  interne  de  la  mu- 
queuse, et  se  fraye  une  route  dans  le  tissu  conjonctif  interglan- 
dulaire. De  ce  point  de  pénétration,  l’amibe  envahit  les  glandes 
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en  traversant  la  membrane  basale  de  leur  ëpitbélium.  Suivant 
la  voie  conjonctive,  elle  accède  dans  la  profondeur  de  la 
muqueuse,  et  y subit  un  temps  d’arrêt  avant  de  franchir  Xd^mus- 
cularis  mucosœ,  et  de  faire  irruption  dans  la  sous-muqueuse; 

3®  Quand  elle  pénètre  dans  un  tissu,  Famibe  détermine  tout 
d’abord,  localement  et  à distance,  une  réaction  inflammatoire 
destinée  à lutter  contre  l’envahisseur.  Cette  réaction  est  bientôt 
suivie,  sur  tous  les  points  avec  lesquels  le  parasite  est  en  contact, 
d’un  processus  de  nécrose,  manifestation  constante  et  essen- 
tielle de  son  action  pathogène. 


Explication  de  la  Planche, 


Fig.  1.  — Verick  ot)j.  2.  Oc.  2. 

Intestin  humain.  Altérations  observées  au’  début  de  la  dysenterie  ami- 
bienne. 

La  muqueuse  seule  contient  les  amibes.  A la  surface  : nécrose  complète  des 
tissus,  glandulaire  et  conjonctif.  A la  partie  moyenne  et  dans  la  profondeur; 
glandes  altérées,  renfermant  dans  les  culs-de-sac  des  amas  d’amibes. 

Sur  la  droite,  tissu  glandulaire  en  hypersécrétion. 

Fig.  2.  — Verick  obj.  2.  Oc.  2. 

Intestin  de  chat.  Lésions  au  début.  Les  amibes  ont  pénétré  dans  la 
muqueuse  sur  des  espaces  très  limités,  compris  entre  des  parties  saines. 

Destruction  nécrotique  de  la  partie  la  plus  superficielle.  Altérations  des 
glandes  ayant  subi  l’envahissement  amibien. 

Fig.  3.  — Verick  obj.  4.  Oc.  2. 

Dysenterie  expérimentale  du  chat.  Lésion  initiale. 

Pénétration  de  l’amibe  à travers  l’épithélium  de  la  muqueuse  : réaction 
inflammatoire  dès  son  irruption. 

Cheminement  de  l’amibe  par  la  voie  conjonctive. 

Pénétration  de  deux  parasites  dans  une  glande,  par  la  membrane  basale. 

Envahissement  d’un  follicule  clos  par  des  amibes  qui  ont  laissé  derrière 
leur  passage  deux  traînées  de  nécrose. 
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1 

Des  travaux  aujourd’hui  nombreux,  dont  le  premier  fut  celui 
de  Gaertner,  et  dont  les  plus  importants  sont  les  belles  recher- 
ches, devenues  classiques,  de  Yan  Errnenghem  \ ont  nette- 
ment établi  le  caractère  infectieux  des  accidents  qui  surviennent 
assez  fréquemment  à la  suite  de  l’absorption  de  viandes  avariées, 
ou  provenant  d’animaux  malades.  Abstraction  faite  du  Botu- 
lisme (dont  je  ne  m’occuperai  pas  ici)  qui  présente  au  point  de 
vue  clinique  une  physionomie  tout  à fait  spéciale  et  reconnaît 
probablement  pour  cause  le  bacille  anaérobie  découvert  par  Yan 
Ermenghem,  les  infections  alimentaires  se  traduisent  par  des 
phénomènes  dont  la  nature  et  l’évolution  sont  des  plus  variables. 
Tantôt  elles  produisent  des  symptômes  qui  rappellent  de  très 
près  la  fièvre  typhoïde,  tantôt  elles  évoluent  sans  fièvre,  don- 
nant dans  certains  cas  extrêmes  l’impression  d’une  attaque  fou- 
droyante de  choléra.  Seule  la  gastro-entérite  se  manifeste  d’une 
façon  constante.  Malgré  la  diversité  des  formes  cliniques,  l’ana- 
lyse bactériologique  a conduit  dans  tous  les  cas  étudiés,  à incri- 
miner des  microbes  qui  sont  sinon  identiques,  du  moins 
extrêmement  voisins.  Le  premier,  le  B.  Enteriditis  fut  découvert 
par  Gaertner  ^ en  1888  à l’occasion  d’accidents  survenus  à 
Frankenbausen  chez  des  individus  qui  avaient  consommé  la 
viande  d’une  vache  abattue  alors  qu’elle  était'  atteinte  d’une 
diarrhée  intense,  les  autres  ont  été  isolés  et  décrits  à l’occasion 
d’accidents  analogues  par  Gaffky  et  Paak  % par  Yan  Ermen- 
gbem  \ par  Hermann  % etc....  On  trouvera  une  excellente  mono- 

1.  Voir  Van  Ermenghem,  Bull.  Acad.  Méd.  belge,  1892  : Revue  d' Hygiène,  1896; 
Contribution  à V étude  des  Intoxications  alimentaires.Vaxï^,  Carré  et  Naud,  1897. 

2.  Gaertner,  Semaine  médicale,  1888. 

3.  Gaffky  et  Paak,  Annales  de  V Institut  Pasteur,  1890. 

4.  Van  Ermenghem,  Loc.  cit. 

5.  Hermann.  Archives  de  médecine  expérimentale,  1899. 
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graphie  de  ces  microbes  dans  l’article  écrit  par  VanErmenghem 
pour  le  traité  de  Bactériologie  deKolle  et  Wassermann...  2e  vol. ^ 
p.  937. 

Dès  Torigine,  l’analyse  des  circonstances  dans  lesquelles  les 
accidents  s’étaient  produits  a fait  admettre  que  la  présence  du 
microbe  spécifique  dans  la  viande  devait*  s’expliquer,  au 
moins  dans  la  plupart  des  cas,  par  le  fait  qu’il  était 
l’agent  d’une  maladie  infectieuse  dont  l’animal  souffrait  au  mo- 
ment de  l’abatage  : pourtant,  on  n’a  pu,  jusqu’ici,  mettre  à la 
charge  du/^.  Enteriditis  aucune  des  nombreuses  formes  de  sep- 
ticémie ou  de  pneumo-entérite  du  bétail.  Il  est  vrai  que  la  bac- 
tériologie de  ces  affections  est  encore  pleine  d’obscurités  et  ne 
saurait  guère  fournir  matière  à des  comparaisons  utiles;  excep- 
tion faite  pour  celle  de  la  pneumo-entérite  des  porcs  (Hog-Cho- 
léra)  que  les  travaux  de  ces  dernières  années  ont,  on  peut  dire, 
complètement  éclairée  ‘ . 

La  pneumo-entérite  du  porc  comprend  deux  affections  dis- 
tinctes : la  pasteurellose  et  la  peste,  qui  doivent  être  liées  par 
certaines  circonstances  étiogéniques  car  on  les  trouve  le  plus 
souvent  associées.  La  Pasteurella  du  porc  est  un  coccobacille 
immobile, extrêmement  voisin  du  microbe  du  choiera  des  poules  : 
Le  microbe  de  la  peste  porcine  est  un  bacille  mobile,  très  ana- 
logue au  B.  Enteriditis. 

En  1895,  G.  Pouchet  ayant  eu  à expertiser  des  fragments 
d’une  viande  de  porc  incriminée  comme  origine  d’accidents 
graves  (une  cinquantaine  de  malades  et  un  mort),  put  dégager 
de  son  étude  les  conclusions  suivantes  : 

(( 4*^  L’examen  microbologique  a permis  d’en  isoler  (de  la 

viande  analysée)  une  bactérie  spéciale  qui  a été  identifiée,  après 
expérimentation  physiologique  répétée,  avec  le  coccobacillus 
suinum  de  M.  Metcbnikoff,  bactérie  spécifique  delà  pneumo-en- 
térite infectieuse  des  porcs . 

5®  Les  renseignements  recueillis  sur  notre  demande  par 

M.le  juge  d’instruction  de  D les  symptômes  observés  sur  les 

animaux  malades,  l’évolution  et  la  durée  de  la  maladie,  concor- 
dent exactement  avec  les  faits  précédents . 

1.  V.  Nocard  et  Leglainche,  Maladies  microbiennes  des  animaux,  3«  édition. 
Tome  p.  137  et  suiv. 
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Les  accid(  nis  étudiés  en  détail  dans  les  rapports  de 
J\IM.  les  E. . . et  G . . . sont  bien  attribuables  à une  seule  et  même 
cause  et  doivent  être  rapportés  à l’ingestion  de  substances  ali- 
mentaires rendues  toxiques  tant  par  la  présence  des  produits 
élaborés  par  la  bactérie  pendant  sa  pullulation,  que  par  la  bac- 
térie elle-même 


De  ce  qui  précède  résultent  évidemment,  pour  l’bygièniste, 
des  indications  précieuses  sur  la  nature  des  viandes  qu’il  y a 
lieu  de  surveiller  et  de  proscrire,  mais  la  question  s’étend  et 
prend  un  intérêt  bien  plus  vif  si  on  rapproche  le  B.  du  Hog- 
Cboléra  et  le^.Æ’?^^cr^V/^Y^5d’autres  microbes  découverts  et  décrits 
- dans  cesdeinièics  années,  à la  suite  des  travaux  de  Gwyn  et 
Cushing  ^ les  Paratyphiques 

Les  paratyphiques  ont  été  le  plus  souvent  trouvés  au  lieu  et 
place  du  B.  Typhique  dans  le  sang  ou  les  selles  de  malades  qui 
cliniquement  faisaient  une  fièvre  typhoïde,  et  la  réaction  d’ag- 
glutination a montré  qu’ils  étaient  bien  les  agents  infectieux  de 
la  maladie.  Ils  présentent  avec  les  bacilles  du  Hog-Cholera  et 
ceux  des  empoisonnements  par  la  viande,  des  ressemblances  frap- 
pantes qui  ont  tout  de  suite  attiré  l’attention  des  bactériologistes. 
Elles  ont  été  relevées  et  précisées  au  point  de  vue  des  caractères 
microscopiques, culluiaux  et  d’agglutination  pai  Smith  et  Reegb, 
par  von  Drigalski  % par  TrautmannL  Smith  et  Réagir  ont  noté  en 
outre,  comme  commune  à tout  ce  groupe  de  bactéries,  la  pro- 
priété de  faire  fermenter  le  dextrose  avec  production  d’un  abon- 
dant dégagement  de  gaz  constitués  par  un  mélange  d’hydrogène 
et  d’acide  carbonique.  Pour  Trautmann®,  l’empoisonnement 
typique  par  la  viande  est  la  forme  subaiguë,' le  paratyphus  la 
for^me  suraiguë,  d’une  infection  qui  dans  son  étiologie  est  une  et 
due  aux  bacilles  d’une  même  famille  L 

1.  PoucHET,  Bactériologie  appliquée  à la  médecine  légale.  Annales  d’hygiène 
publique,  1878,  p.  209. 

2.  Gwyn,  John  Hopkins  Hospital  Bulletin.  1898,  vol.  IX,  p.  54. 

3.  Cushing.  John  Hopkins  Hospital  Bulletin,  1900,  vol.  XI,  p.  136. 

4.  Voir  pour  la  Bactériologie  des  Paratvphiques,  Kayser,  Centralbl.  fürBackt.  /. 
Origin.  T.  XXXV,  nov.  1903. 

5.  Smith  et  Reagh,  Journ.  of.  med.  Pesearch.  T.  IX,  1903. 

6.  Von  Drigalski,  R.  Koch’ s Zeischrift.,  p.  404-409. 

7.  Trautmann,  Zeitschrift  fur.  Hyg.,  nov.  1903. 

8.  Trautmann,  Zeitschrif.  fur.  Hyg.,  février  1904. 

9.  D'après  Reed  ^t  Garroll  (cité  par  Nocard  et  Leclainche,  v.  sup.),  le  B.  icte- 
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Si  le  meme  agent  infectieux  peut  produire  la  pneumo-enté- 
rite  du  porc,  la  gastro-entérite  et  Finfection  paratypliique  hu- 
maine, il  ne  sera  plus  suffisant  de  surveiller  les  viandes  à 
Tabattoir.  Comme  il  se  trouve  en  abondance  dans  les  fèces  des 
animaux  malades,  on  devra  s’attendre  à le  voir  envahir  la  ferme 
et  de  là  se  répandre  avec  le  lait,  avec  les  eaux  de  surface  qu  i 
vont  souiller  les  sources  prochaines,  etc.,  pour  propager  au  loin 
la  contagion.  Un  problème  nouveau  d’hygiène  surgit  qui  sollicite 
l’attention  des  vétérinaires  et  des  médecins.  Etant  donné  son 
importance  et  le  caractère  délicat  des  mesures  que  sa  solutio  n 
peut  entraîner  on  ne  saurait  serrer  de  trop  près  la  question  de 
l’identitication  ou  de  la  ditféreneiation  des  germes  en  cause  : c’est 
à nos  connaissances  sur  ce  point  que  je  vais  m’efforcer  d’ap- 
porter une  contribution. 


Il 

En  octobre  1904,  j’ai  été  appelé  à expertiser  les  restes  d’un 
jambonneau  incriminé  à l’occasion  d’accidents  graves  survenus 
dans  une  commune  voisine  du  Havre,  à Graville-Sainte-Hono- 
rinei;  j’en  ai  isolé  un  bacille  que  j’ai  pu  caractériser  comme 
cause  probable  des  accidents.  Je  donnerai  la  description  de  ce 


roïdes  de  Sananelli,  et  d’après  Schottmüller  (cité  par  Traatinann,  v.  sup.),  l’agent 
infectieux  dans  nombre  de  cas  de  choléra-nostras,  seraient  des  bacilles  du  mêine 
groupe. 

i.  Le  23  octobre,  la  famille  M...  a mangé,  à son  repas  du  soir,  une  partie  d’un 
jambonneau  acheté  le  matin  même  au  marché  du  Havre.  La  femme  M...,  43  ans; 
son  fils  Arsène,  20  ans;  son  fils  Albert,  11  ans;  sa  fillette  Yvonne,  4 ans;  ont 
mangé  du  jambonneau  : ils  ont  été  pris,  dans  la  matinée  du  24,  de  douleurs  de 
ventre  avec  frisson,  puis  de  vomissements  et  d’une  diarrhée  profuse  qui  s’est 
montrée  particulièrement  grave  et  persistante  chez  la  femme  M...  et  sa  fillette* 
Yvonne.  La  femme  M...  est  restée  alitée  jusqu’au  5 novembre.  Un  sieur  L.... 
pensionnaire  de  la  famille  M...,  n’a  pas  mangé  de  jambonneau  le  23  octobre,  il  en 
a mangé  le  24  à son  repas  du  soir  : le  2o  au  matin,  il  se  rend  à son  travail,  mais 
vers  huit  heures  du  matin  il  commence  à avoir  mal  à la  tête,  peu  de  temps 
après  il  ressent  des  coliques,  puis  de  fréquents  besoins  d’aller  à la  selle  : la 
diarrhée  devenue  rapidement  profuse  a duré  48  heures.  Lorsque  le  docteur 
Desmontils,  à l’obligeance  duquel  je  dois  ces  renseignements,  vit  L...  pour  la 
première  fois,  le  26  octobre  au  matin,  alors  qu’il  commençait  déjà  à aller  mieux, 
il  lui  trouva  les  traits  tirés,  le  nez  pincé,  la  voix  éteinte,  le  pouls  faible  et  pré- 
cipité. Le  malade  ne  put  reprendre  son  travail  que  le  5 novembre. 

Le  sieur  M...,  50  ans;  sa  fille  Juliette,  4 ans;  et  une  demoiselle  L...,  27  ans,  ont 
partagé  les  repas  de  la  famille  le  23  et  le  24  octobre,  mais  n’ont  pas  mangé  de 
ambonneau;  aucun  d’eux  n’a  été  malade. 
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microbe  en  m’attachant  surtout  à Fëtude  de  ses  fonctions  biochi- 
miques et  des  relations  qui  existent,  au  point  de  vue  desdites 
fonctions  entre  lui  et  les  organismes  que  nous  avons  précé- 
demment envisagés  : B,  Enterditis,  B.  Paratyphique,  B.  du  Hog- 
Choléra. 

Pour  exposer  l’origine  de  mes  recherches  et  le  résultat  de 
mes  premières  constatations,  je  ne  saurais  mieux  faire  que  de 
reproduire,  par  extraits,  le  rapport  que  j’adressai  à M.  Jacquot, 
juge  d’instruction,  qui  m’avait  commis. 

((Le  31  octobre  1904,  j’ai  reçu  de  M.  le  commissaire  de  police 
de  Graville  un  échantillon  de  jambonneau  saisi  le  28  octobre 
chez  les  époux  M...  et  j’ai  procédé  à son  analyse. 

Au  moment  où  il  m’est  remis,  le  jambonneau  est  en  partie 
envahi  par  les  moisissures,  il  a pris  la  teinte  brune  des  viandes 
halées,  il  a l’odeur  de  saumure  propre  au  jambonneau  frais, 
avec  une  pointe  de  moisi. 

Pour  vérifier  la  toxicité,  j’ai  pris  environ  5 grammes  de  jam- 
bonneau, je  les  ai  broyés  dans  10  grammes  d’eau  stérile,  le 
liquide  a été  ensuite  séparé  par  filtration.  2 grammes  de  liquide 
filtré  inoculés  à un  cobaye,  sous  la  peau,  ont  amené  la  mort  en 
moins  de  24  heures;  une  souris  qui  avait  reçu,  sous  la  peau, 
1/2  gramme  du  même  liquide  est  morte  en  18  heures. 

L’analyse  bactériologique  m’a  permis  d’isoler  : 

1®  Du  jambonneau  lui-même; 

2°  Du  sang  du  cobaye  mort. 

Un  microbe  qui,  cultivé  à l’état  pur,  tue  le  cobaye  avec  les 
lésions  même  produites  par  le  liquide  de  broyage  du  jambon- 
neau. 


Je  me  suis  proposé  de  rechercher  si  le  sang  des  mem- 
bres de  la  famille  M...  et  du  sieur  L...  se  montrerait  agglutinatif 
vis-à-vis  du  microbe  que  j’ai  isolé  du  jambonneau  et  auquel 
j’attribue  son  action  nocive.  Comme  contrôle,  j’ai  examiné  au 
même  point  de  vue  le  sang  fourni  par  12  personnes  différentes. 

Le  résultat  de  ces  essais  est  consigné  ci-dessous. 
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l Sang  recueilli  le  7 novembre  agglutine  à 1/200 
Femme  M.  / — — 18  — — à 1/100 

/ _ _ 26  — — à 1/100 

^ w ^ Sang  recueilli  le  7 novembre  agglutine  à 1/500 

Yvonne  M.j  _ _ ^6  _ _ à 1/50 

L I Sang  recueilli  le  29  novembre  agglutine  à 1/50 

Des  12  échantillons  de  sang-  que  j’ai  examinés  comme 
contrôle,  aucun  ne  s’est  montré  agglutinant  même  à la  dose  de 
1 pour  25. 

De  ces  constatations,  en  particulier  de  l’existence  d’un  pou- 
voir agglutinant  élevé  dans  le  sang  de  la  femme  M...  et  de  sa 
fdlette  Yvonne  (qui  au  dire  des  témoins  ont  été  les  plus  grave- 
ment atteintes)  je  tire  la  conclusion  que  les  accidents  survenus 
chez  ces  malades  sont  bien  dus  à l’ingestion  du  jamhonneau  qui 
a été  soumis  à mon  expertise.  ’ ' 

Cette  conclusion  est  d’ailleurs  corroborée  par  l’ensemble  des 
circonstances  qui  ont  accompagné  l’empoisonnement  (nature  et 
évolution  des  symptômes  : les  personnes  qui  ont  partagé  le 
repas  de  la  famille  le  dimanche  soir,  mais  n’ont  pas  mangé  de 
jambonneau  n’ont  pas  été  malades,  etc.);  elle  est  conforme  k 
l’opinion  émise  dès  l’origine  par  les  docteurs  Bellest  et  Des- 
montils,  qui  ont  été  appelés  à soigner  les  malades. 

Le  microbe  tiré  du  jambonneau,  bacille  H,  se  présente  sous 
la  forme  d’un  bâtonnet  dodu,  long  de  1,5  a 3 [x.  Dans  les  cultures 
jeunes,  en  bouillon,  il  est  en  articles  isolés  ou  réunis  par  deux, 
il  ne  donne  pas  de  longs  fdaments.  Il  est  mobile  et  possède  des 
cils  assez  nombreux  (6  à 10)  répartis  sur  tout  son  pourtour.  Il 
se  colore  bien  par  toutes  les  couleurs  d’aniline  et  ne  prend  pas 
le  Gram.  11  ne  donne  pas  de  spores. 

En  bouillon,  le  bac.  H,  se  développe  bien  à la  température 
de  33®  sans  manifester  grande  tendance  à former  des  voiles 
superficiels;  au  bout  d’un  jour  ou  deux,  ses  cultures  dégagent 
une  odeur  spéciale  très  nette,  ne  rappelant  en  rien  l’odeur  féca- 
loïde  des  cultures  de  B.  coli.  Il  ne  produit  pas  d’indol.  , 

Sur  gélatine,  les  colonies  sont  transparentes,  découpées, 
assez  semblables  à celles  du  B.  typhique;  par  piqûre  il  donne 
une  culture  assez  épaisse  en  surface  et  qui  se  prolonge  le  long 
de  la  piqûre  où  elle  prend  à la  longue  une  teinte  brune  ; — la 
gélatine  n’est  pas  liquéfiée. 
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Sur  gélose  en  stries,  on  obtient,  au  bout  de  24  heures  à 33®, 
une  culture  formant  une  couche  luisante  qui  plus  tard,  devient 
épaisse  et  crémeuse.  Sur  pomme  de  terre  la  culture  se  fait  bien; 
elle  est  assez  épaisse,  de  teinte  jaune  clair  au  début,  brune  plus 
tard.  Le  lait  constitue  un  excellent  milieu  de  eulture  ; il  n’est 
jamais  coagulé;  au  bout  d’une  dizaine  de  jours  d’étuve,  il  perd 
son  aspect  spécial,  devient  plus  clair  et  d’une  teinte  jaune  pâle, 
il  est  alors  très  alcalin. 

Le  bacille  H pousse  bien  sur  les  milieux  additionnés  de 
cristal  violet  et  je  me  suis  très  avantageusement  servi,  pour  sa 
recherche  dans  les  selles,  d’une  gélatine  ayant  la  composition 


suivante  : 

Bouillon  Martin  neutre 1000 

Gélatine 200 

Solution  de  cristal  violet  à 0 gr.  1 0/0 10  c.  c. 

Lactose 20  gr. 

Soude  à 10  0 0 2 c.  c. 

Tournesol Q.  S. 


Les  colonies  qui  se  développent  en  surface  forment  des 
plaques  de  couleur  violette  dont  la  teinte  se  maintient  longtemps 
sans  tendances  à virer  au  rouge  ni  au  bleu  : celles  qui  poussent 
en  profondeur  et  gagnent  la  surface  se  développent  au-dessus 
d’elle,  formant  des  boutons  en  saillie  qui,  vus  par  transparence, 
présentent  l’aspect  de  perles  brillantes  d’une  belle  teinte  violet 
évêque.  Les  unes  et  les  autres  sont  très  faciles  à distinguer 
des  colonies  rouges  de  B.  coli. 

Ensemencé  dans  du  bouillon  Martin  neutre  étendu  de  son 
volume  d’eau  et  additionné  d’hydrates  de  carbone  à la  dose  de 
5 0/0,  le  bac.  H.  fait  fermenter  la  glycérine,  la  dulcite,  la  man- 
nite,  le  glucose,  le  galactose,  le  maltose.  La  glycérine  n’est 
attaquée  que  très  lentement,  sans  jamais  donner  naissance  à un 
dégagement  gazeux  appréciable;  avec  les  autres  hydrates  de 
carbone  au  contraire,  l’attaque  est  facile,  le  milieu  devient  rapi^ 
dement  acide  et  il  se  produit  un  abondant  dégagement  de  gaz. 

L’érythrite,  le  lactose,  le  saccharrose  ne  sont  pas  attaqués. 

Le  maltose,  le  lactose,  étaient  purifiés  par  cristallisation  et 
vérifiés  par  leurs  constantes  physiques  : comme  saccharose,  j’ai 
employé  du  sucre  blanc  de  la  marque  Say.  Afin  d’éviter  une 
hydrolyse  possible  pendant  la  stérilisation  à l’autoclave,  les 
solutions  des  bihexoses  étaient  stérilisées  par  filtration  et  ajoutées 
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ensuite  au  bouillon  : je  me  suis  assuré  que  le  saccharose  et 
le  lactose  restaient  inattaqués,  par  des  dosages  à la  liqueur  de 
Fehling  et  au  polarimètre  effectués  sur  les  liquides  déféqués 
par  la  méthode  de  Patein  et  Dufau  ‘ . 

J’ai  étudié  en  détail  la  fermentation  du  glucose  et  de  la 
mannite;  mais,  comme  j’ai  étudié  aussi  au  même  point  de  vue 
les  fermentations  produites  par  d’autres  microbes  {B,  Enteriditis ^ 
B.  du  Hog-Cholera,  paratyphique)  et  que  la  comparaison  des 
résultats  ainsi  obtenus  constitue  la  partie  la  plus  importante 
de  mon  travail,  j’exposerai  ces  résultats  ensemble,  plus  loin,  et  je 
vais  dire  tout  de  suite  quelle  est  l’action  du  bacille  H sur  les 
animaux. 

Le  cobaye  succombe  à l’inoculation  sous-cutanée  d’une 
petite  quantité  de  culture  en  bouillon,  de  24  heures.  Dès  le  pre- 
mier jour,  il  se  forme  autour  du  point  d’inoculation  un  œdème 
étendu,  dur  et  douloureux  au  toucher.  La  température  s’élève 
d’abord,  puis  s’abaisse  au  voisinage  de  la  mort,  (jui  survient  dans 
riiypothermie. 

Le  10  décembre  1904,  trois  cobayes  ont  été  inoculés  sous  la  peau  avec  une 
culture  en  bouillon  de  24  heures. 


Le  cobaye  A pesant  373  gr.  a reçu  1 goutte  de  culture. 

— B — 430  — 3 gouttes.  — 

— 

C _ 460  — 

20  — 

A. 

B. 

C. 

Temp.  Poids. 

Temp.  Poids. 

Temp.  Poids. 

Il  déc. 

matin. . . 

39.3  330 

39.8  393 

39.7  403 

12  — 

soir 

40.3  313 

mort  le  12  à 3** 

Trouvé  mort  le 

13  — 

matin.. . 

39.3  310 

du  soir. 

12  à midi. 

13  — 

3h  soir.. 

38.2  — 

43  — 

4“  — . 

36.2  — 

13  — 

6“  — , 

mort. 

Le  13  décembre, 

un  cobaye  pesant  395 

gr.  a reçu  sous  la 

peau  1 goutte  du 

sang  du  cœur  du  cobaye  A délayée  dans  un  peu  de  bouillon  stérile  : il  a 
donné  : 


Temp.  Poids. 

14  déc.  matin 39.3  383 

14  — soir 40.0  363 

13  — matin 40.3  330 

13  — soir.. 40.6  343 

16  — matin 41.0  320 

16  — soir 40.7  313 

17  — matin 40.7  310 

17  — soir 40.6  300 

18  — matin 39.0  303  mort  le  18  déc,  au  soii. 


1.  Paten,  C.  R.  Soc.  Biologie,  1902,  p.  1373. 
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A Fautopsie,  les  lésions  locales  sont  très  prononcées;  un 
œdème  étendu,  membraneux,  fait  adhérer  la  peau  à la  paroi 
abdominale,  à Pincision,  il  laisse  écouler  une  sérosité  sanguino- 
lente, dans  laquelle  pullulent  les  bacilles  spécifiques.  Les  lésions 
viscérales  sont  peu  accentuées;  les  intestins,  le  rein  sont  peu  ou 
point  congestionnés,  la  rate  n’est  pas  augmentée  de  volume  et 
garde  sa  consistance  normale.  J’ai  noté  la  présence  constante 
d’un  épanchement  plus  ou  moins  abondant  dans  le  péricarde  et 
souvent  aussi  de  petits  infarctus  dans  les  poumons. 

Si  la  quantité  de  culture  inoculée  est  trop  faible,  l’animal 
résiste.  L’œdème  se  produit  toujours,  mais  il  se  résout  en  un 
abcès  qui  s’ouvre  en  laissant  écouler  un  pus  épais  contenant  en 
abondance  le  bacille  H.  Sur  un  cobaye  qui  avait  ainsi  résisté, 
j’ai  prélevé,  26  jours  après  l’inoculation,  quelques  gouttes  de 
sang,  en  coupant  un  peu  du  pavillon  d’une  oreille,  il  agglutinait  le 
bacille  H,  à 1/150. 

Dans  le  foie,  le  rein,  la  rate  et  dans  le  sang,  les  bacilles  se 
trouvent,  non  très  abondants,  mais  décelables  à l’examen  micros- 
copique et  plus  aisément  à la  culture. 

La  virulence  du  bacille  a diminué  par  suite  de  sa  conservation 
au  laboratoire  par  des  repiquages  réguliers  sur  gélose.  A l’ori- 
gine, au  mois  de  novembre  1904,  il  suffisait  d’une  goutte  de  cul- 
ture pour  tuer  le  cobaye  ; au  mois  d’avril  1905  il  en  fallait  0 c.  c.  5, 
avec  des  doses  moindres,  on  n’arrivait  qu’à  produire  des  abcès. 

La  souris  blanche  succombe  rapidement  à l’injection  sous- 
cutanée  d’une  très  petite  quantité  de  culture,  elle  est  sensible 
aussi  à l’infection  par  les  voies  digestives. 

Ex.  Une  souris  blanche  a été  nourrie  pendant  un  jour,  de  pain  trempé 
dans  une  culture  en  bouillon  du  bac.  H.  âgée  de  24  heures,  puis  a été  mise 
dans  un  bocal  sur  du  grain  et  a reçu  chaque  jour  un  peu  de  pain  trempé 
dans  l’eau. 

Deux  jours  après  le  repas  infectant,  l’animal  paraît  malade;  il  demeure 
roulé  en  boule,  le  poil  hérissé,  les  yeux  collés.  Il  meurt  au  bout  de  8 jours. 

A l’autopsie,  on  trouve  le  tube  digestif  fortement  congestionné  dans  toute 
son  étendue.  L’intestin  grêle  présente  par  places  une  teinte  hortensia.  Le  gros 
intestin  est  rempli  d’un  liquide  jaune  verdâtre  d’où  la  culture  sur  plaques  de 
gélatine  au  cristal-violet  lactose  permet  d’isoler  facilement  le  bacille  H.  La 
rate  est  énorme  et  molle,  les  reins  sont  congestionnés. 

Les  souris  grises  succombent  aussi  à finoculation  sous- 
cutanée,  mais  j’ai  vainement  essayé  de  les  infecter  par  la  vpie 
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gastrique  en  leur  faisant  manger  soit  du  pain  trempe  dans  une 
culture,  soit  les  vicères  (poumon,  cœur,  rate)  de  souris  blanches 
ayant  succombé  àFinfection.  Dans  tous  les  cas  les  souris  grises 
sont  devenues  malades,  perdant  leur  vivacité,  restant  tout  le  jour 
roulées  en  boule;  mais,  dans  tous  les  cas,  aussi,  le  malaise  a été 
passager  et,  finalement,  elles  se  sont  rétablies. 

Le  lapin  succombe  en  24  heures  à Finjection  intraveineuse 
de  1 c.  c.  d’une  culture  en  bouillon. 

Chez  le  pigeon^  l’injection  ihtra-musculaire  d’une  petite 
quantité  de  culture  détermine  la . formation  d’un  abcès  ; avec 
1 c.  c.  on  obtient  un  gros  œdème  et  la  mort  survient  en  10  ou 
15  jours. 

Le  porc  est  sensible  à l’injection  par  la  voie  intraveineuse 
et  par  la  voie  sous-cutanée. 


Ex.  Une  truie  de  4 mois,  pesant  26  kilogr.,  a reçu  dans  une  veine  superti- 
cielle  de  la  cuisse  gauche  1 c.  c.  5 d’une  culture  en  bouillon  de  24  heures. 

Dès  le  lendemain,  l’animal  est  triste,  il  refuse  de  manger,  reste  blotti,  la 
tête  enfouie  dans  sa  litière;  i)eu  à peu  les  symptômes  s’amendent  et  il  se 
rétablit. 


Température  le 

-Jer 

jour  après  1 inoculation.  | 

. i\\\ 

41M 

2e 

l matin 

. 40o,7 

/ soir  

40»,  1 

3e 

^ matin  . . . . 

40»,ü 

( soir  

. 40», 0 

4e 

l matin  . . . . 

. 390,7 

i soir  

. 39»,  G 

( matin 

. 39»,8 

5® 

( soir 

. 39»,3 

Quinze  jours  après  la  première  injection,  j’en  fais  une  seconde,  de  4 c.  c. 
de  culture,  dans  une  veine  superficielle  de  la  cuisse  droite  ; l’animal  reste 
malade  pendant  quelques  jours,  puis  se  rétablit. 


Température  le  Ier  jour  après  l'inoculation. 

t matin 

} soir  

41»,5 

41»,7 

2e  

t matin 

41».0 

( soir ....... 

41»,2 

. 3e  - : 

l matin 

41», 1 

1 soir 

41»,3 

4e  

t matin 

40»,7 

/ soir  

40»,8 

— 5e  _ _ 

( matin 

40»,2 

( soir  

40«,0 

436 


ANNALES  DE  L’INSTITUT  PASTEUR 


Températur  le  6«  jour  après  l’inoculation 


8*  — 


l matin  . . . . 

. 39», 9 

f soir  

. 40», 0 

l matin  . . , . 

. 39»,7 

( soir  

. 39»,  5 

l matin  . . . . 

39», 5 

( soir  

. 39», 3 

Lors  de  la  2e  injection,  en  essayant  de  pénétrer,  à travers  la  peau,  dans 
line  veine  de  l’oreille,  j’ai  poussé  une  petite  quantité  de  liquide,  0 c.c.o,  environ, 
dans  le  tissu  cellulaire  entourant  le  vaisseau.  11  s’est  fait  en  ce  point  et  dans 
la  région  avoisinante,  à la  base  de  l’oreille,  un  abcès  volumineux,  dont  le 
pus  contenait  à l’état  pur  le  bac . H. 


Le  jeune  chat  peut  être  infecté  par  la  voie  gastrique  et  l’ex- 
périence suivante  me  paraît  présenter  un  intérêt  spécial,  au 
point  de  vue  du  rôle  que  sont  susceptibles  de  jouer  les  microbes 
analogues  à notre  bac.  H dans  les  gastro-entérites  infectieuses 
des  enfants  du  premier  âge. 

Deux  petits  chats  de  la  même  portée  pesant  respectivement  : 


Chat  blanc 435  gr. 

Chat  gris ..... 430  — 


ont  servi  à l’expérience,  le  second  comme  témoin. 

Le  25  novembre,  le  chat  blanc  n’a  reçu  comme  nourriture  que  du  lait 
ensemencé  48  heures  auparavant  avec  le  bacille  H et  conservé  depuis  lors  à 
l’étuve  à 33»,  le  chat  gris  a reçu  du  lait  non  ensemencé.  A partir  du  lende- 
main, les  deux  chats  sont  abondonnés  ensemble  et  reçoivent  tous  les  deux  la 
même  nourriture  à discrétion. 

Tandis  que  le  chat  gris  reste  bien  portant,  augmente  de  poids  et  se  déve- 
loppe normalement,  le  chat  blanc  est  manifestement  malade,  il  a le  poil 
hérissé  et  terne,  il  ne  joue  pas  et  passe  toute  sa  journée  blotti  près  du  poêle, 
au  lieu  d’augmenter  de  poids  il  diminue.  Dès  le  26  novembre,  le  chat  blanc 
a été  atteint  d’une  diarrhée  très  prononcée,  qui  a persisté  pendant  trois 
semaines,  puis  s’est  amendée  pour  disparaître  progressivement.  C’est  seule- 
ment à partir  de  ce  moment  que  l’animal  a commencé  à reprendre  des 
forces,  son  poids  a augmenté,  l’aspect  général  est  devenu  meilleur,  mais 
deux  mois  après  le  début  de  l’expérience,  il  se  trouvait  encore  très  en  retard 
vis-à-vis  du  témoin,  non  seulement  au  point  de  vue  du  poids,  mais  encore  et 
surtout  au  point  de  vue  de  la  vivacité  et  de  l’exubérance. 

Poids  successifs 
Chat  blanc.  Chat  gris. 

24  novembre  avant  l’expérience 433  430 


23  — mange  du  lait  ens.  mange  du  lait  normal 

26  — 420  440 

27  — 403  445 

28  — 403  457 

29  — 400  463 

30  — 402  473 
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!«'■  décembre 

7 — 

380 

330 

483 

497 

10  — 

343 

500 

13  — 

363 

315 

16  - 

367 

540 

24  — 

42o 

613 

26  — 

633 

29  — 

514 

677 

A deux  reprises,  le  29  novembre  et  le  26  décembre,  j’ai  fait  l’étude  bac- 
tériologique comparative  des  déjections  des  deux  chats  pour  y rechercher  le 
bacille  H;  je  ne  l’ai  pas  trouvé  dans  celle  du  chat  gris  ; chaque  fois,  au  con- 
traire, je  l’ai  rencontré  dans  celles  du  chat  blanc;  très  abondant  le 
29  novembre,  il  y était  devenu  rare  le  26  décembre. 

Le  28  décembre,  j’ai  prélevé  du  sang  sur  chacun  des  deux  chats  et  j’ai 
essayé  le  pouvoir  agglutinant  vis-à-vis  du  bacille  H. 

Sang  du  chat  gris  n’agglutine  pas,  même  à 1 pour  2o. 

Sang  du  chat  blanc  agglutine  à 1 pour  250. 

111 

Exp.  1.  — Pour  étudier  les  produits  formés  pendant  la  des- 
truction du  glucose,  j’ai  mis  en  culture  huit  ballons  contenant 
chacun,  sur  une  quantité  suffisante  de  craie,  un  litre  de  bouillon 
(bouillon  Martin  étendu  de  son  volume  d’eau)  additionné  de 
25«‘’47  de  glucose.  Les  ballons  étant  mis  à l’étuve  à 33®,  dès 
le  lendemain  tous  sont  le  siège  d’un  dégagement  gazeux  abon- 
dant; ils  donnent  tous  une  odeur  nette  d’hydrogène  sulfuré  et 
un  papier  imprégné  d’acétate  de  plomb,  qu’on  expose  à leur 
orifice,  se  colore  en  noir.  Le  dégagement  gazeux  et  l’odeur 
d’hydrogène  sulfuré  persistent  en  s’affaiblissant  pendant  une 
dizaine  de  jours;  au  bout  de  quinze  jours,  les  ballons  sont  repris. 
Après  addition  d’un  peu  de  chaux  vive  pour  faire  passer  à 
l’état  de  sel  de  chaux  les  acides  qui  peuvent  avoir  été  saturés 
par  l’ammoniaque  formée  dans  la  culture,  le  liquide  est  distillé. 
Après  une  deuxième  distillation  en  présence  d’acide  phospho- 
rique  pour  éliminer  l’ammoniaque,  plusieurs  distillations  suc- 
cessives et  en  dernier  lieu  une  rectification  sur  de  la  chaux 
vive,  j’obtiens  quelques  c.  c.  d’un  liquide  bouillant  à 70®  qui, 
traité  par  l’iode  et  la  potasse,  fournit  un  abondant  dépôt  d’iodo- 
forme  et  donne  sous  Faction  de  l’acide  acétique  anhydre,  l’odeur 
caractéristique  de  l’éther  acétique  : deux  dilutions  dans  l’eau 
'essayées  au  compte-gouttes  de  Duclaux  ont  donné  : 
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Nombre  de 

Nombre  de  gouttes  prévu  pour 

Densité.  gouttes  trouvé.  l’alcool  éthylique. 

0.987  143  144.5 

0.989  1.37  137.3 

On  a donc  affaire  à de  Talcool  éthylique  : les  premières 
gouttes  qui  passent  à la  rectification  donnent  une  légère 
réaction  d'aldéhyde  à la  fuchsine  bisulfitée. 

La  totalité  de  Ualcool  formé  dans  les  cultures,  évalué  d’après 
Ja  densité  d’une  solution  aqueuse,  représente  29=^98. 

Dans  le  liquide  résiduel  obtenu  après  distillation  de  l’alcool, 
j’ai  dosé  la  chaux  dissoute  et  je  l’ai  précipitée  par  une  quantité 
juste  suffisante  d’acide  oxalique*.  Après  filtration  de  l’oxalate 
de  chaux,  j’ai  entraîné  les  acides  volatils  par  la  vapeur  d’eau  en 
rajoutant , de  l’eau  et  recommençant  la  distillation  jusqu’à 
entraînement  complet.  L’acide  volatil  recueilli  a été  saturé  par 
la  carbonate  de  baryte,  une  partie  de  la  solution  barytique  a été, 
après  acidification  par  l’acide  phosphorique  et  filtration,  soumise 
à la  distillation  fractionnée;  l’autre,  évaporée,  a fourni  un  sel 
qui  a fourni  à l’analyse  le  résultat  suivant  : 

BaO  pour  100  de  sel  anhydre.  ^ Trouvé 59.83 

( Calculé  pour  (G^HSO^)^  Ba.  60.0 

La  distillation  fractionnée  a donné  : 


Théorique  pour 
Trouvé.  l’ac.  acétique. 

1'’®  prise 6.0  5.9 

9e  _ . . 12.2  12.2 

3«  —..  ... ...  18.8  18.7 

4®  — 23.8  25.6 

5«  — 32.7  32.7 

6«  — 40.5  40.4 

7«  — 48.6  48.7 

8o  — 37.0  57.5 

90  — ...  67.5  67.5 

10®  — 80.0  80.0 


L’acide  est  de  l’acide  acétique,  la  quantité  qui  a pris  nais- 
sance dans  les  cultures  représente  12^^90. 

Le  résidu  de  la  distillation  des  acides  volatils  est  concentré 
et  les  acides  fixes  extraits  par  l’éther;  celui-ci,  évaporé,  laisse  un 
liquide  sirupeux  dans  lequel  se  forme  rapidement  une  masse 
de  cristaux  légers,  présentant  l’aspect  caractéristique  des  cris- 
tallisations d’acide  succinique. 

Les  cristaux  séparés  sur  un  filtre,  lavés  à l’éther,  fondent  à 
180°;  ils  commencent  à se  volatiliser  sans  fondre  dès  140°. 
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Dissous  dans  Teau,  ils  fournissent  une  solution  acide  qui  est 
saturée  par  le  carbonate  de  chaux  et  évaporée.  Le  sel  de  chaux 
obtenu,  desséché  à 100°,  puis  brûlé,  donne  : 

CaO  pour  0/0  de  sel  anhydre,  j cI^;“.''pour  C‘H‘oica.' 33.89 

L’acide  cristallisé  est  de  Facide  succinique. 

Le  liquide  acide  filtré  est  une  solution  très  concentrée 
d’acide  lactique  contenant  encore  une  certaine  proportion  d’acide 
succinique. 

Les  acides  lactique  et  succinique  se  trouvent  fréquemment 
associés  dans  les  produits  de  fermentation.  Pour  les  séparer,  la 
meilleure  méthode  est  celle  employée  par  MM.  Gayon  et 
Duhourg-  ‘ , elle  consiste  à concentrer,  puis  à abandonner  plusieurs 
jours  dans  une  atmosphère  sèche  l’extrait  éthéré  qui  contient 
les  acides  fixes,  on  recueille  sur  un  filtre  les  cristaux  d’acide 
succinique  qu’on  débarrasse  des  dernières  traces  d’acide  lac- 
tique par  lavages  à l’eau  glacée,  saturée  d’acide  succinique.  En 
opérant  ainsi,  on  peut  craindre  que  si  l’acide  succinique  est  trop 
peu  abondant,  il  n’arrive  pas  à former  des  cristaux  et  passe 
inaperçu  et  qu’en  tout  cas  une  petite  quantité  reste  toujours 
dissout  dans  l’acide  lactique.  Il  semblerait  qu’il  faille  craindre 
aussi  les  phénomènes  d’éthérification  : lorsqu’il  est  maintenu 
dans  une  atmosphère  sèche,  à la  température  ordinaire,  alors 
même  qu’il  contient  encore  un  peu  d’eau,  l’acide  lactique  se 
change  peu  à peu  en  un  anhydride,  l’acide  lactyllactique 

CfI2 

CH3  — CHOH  — GO^  — GII 

^GO^H 

masse  solide,  jaune  clair,  à peine  soluble  dans  l’eau,  qui  pourrait 
rester  sur  le  filtre  avec  l’acide  succinique.  Malgré  cela,  l’acide 
succinique  ayant  été  reconnu  qualitativement,  j’ai  eu  recours  à 
cette  méthode  pour  la  séparation  et  le  dosage  : le  second,  des 
inconvénients  théoriques  signalés  ne  s’est  certainement  pas 
produit,  car,  dans  tous  les  cas,  les  cristaux  recueillis  étaient 
de  l’acide  succinique  pur. 

L’acide  lactique  a été  caractérisé  à l’état  de  sels  de  chaux  et 
de  zinc  purifiés  par  cristallisation. 

Sel  de  chaux.  Desséché  à 100°,  li  Trouvé 25.75 

O brûlé.  GaO  p.  0/0  de  sel.  ( Gale.  p.  (G-^H-ü^pCa  . . . . 25.68 

1.  La  recherche  des  acides  fixes  et  des  acides  volatils  a été  faite  sur  une 
fraction  seulement  du  liquide  total. 
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Sel  de  Zn.  Desséché  à 50».  ( Trouvé 13.2 

Perte  d’eau  à 160®.  ( Cale.  p.  lact.  actif 12.9 


Le  sel  de  zinc,  dissous  dans  Peau,  possède  un  pouvoir  rota- 
toire droit 


= -H  G®04 

L’acide  lactique  et  ses  sels  déviant  en  sens  inverse,  nous 
avons  donc  affaire  à X acide  gauche. 

Le  bilan  de  la  fermentation,  abstraction  faite  de^  produits 
gazeux  qui  n’ont  pas  été  recueillis,  s’établit  ainsi  : 


Sucre  consoniiiié 2035^76 

Alcool  éthylique. 2oS‘',98 

Acide  acéticjue 12sr,90 

Acide  lacticjue  gauche IIS^SSO 

Acide  succinique 13sr,65 


Exp.  IL  — Dans  un  ballon  de  1,500  c.  c.  j’ai  mis  800  c.  c., 
d’un  liquide  de  culture  constitué  par  du  bouillon  Martin  étendu 
de  son  volume  d’eau  et  contenant  en  outre  26"^  82  de  glucose. 
Après  stérilisation  et  ensemencement  avec  le  bacille  H,  je  l’ai 
fermé  par  un  bouchon  de  caoutchouc  que  traversaient  deux 
tubes  de  verre.  L’un  des  tubes  a,  deux  fois  recourbé  à angle 
droit,  plonge  dans  la  cuve  à mercure:  l’autre,  sert  à faire  le 
vide  avec  la  trompe  à eau  d’abord,  puis  avec  une  pompe  à 
mercure.  Le  vide  étant  fait  et  le  tube  b scellé  à la  lampe,  le 
ballon  est  placé  dans  un  bain-marie  chauffé  à 33°. 

Dès  le  lendemain,  le  liquide  de  culture  est  le  siège  d’un  vif 
dégagement  gazeux.  Cinq  jours  après,  la  fermentation  paraît 
complètement  arrêtée,  la  pression  à l’intérieur  du  ballon  est,  à 
ce  moment  encore,  inférieure  à la  pression  atmosphérique,  le 
mercure  s’élève  de  14  cent.,  dans  le  tube  a.  Je  termine  l’ex- 
périence en  extrayant  les  gaz  avec  la  pompe  à mercure  et  en 
procédant  à leur  analyse,  ainsi  qu’à  celle  des  produits  restés  en 
solution. 

Les  gaz  recueillis  contiennent  de  l’acide  carbonique;  après 
absorption  de  celui-ci  par  la  potasse,  le  résidu  peut  être  entiè- 
rement brûlé  dans  l’eudiomètre,  et  cela  sans  donner  naissance 
à de  l’acide  carbonique  ; il  est  constitué  par  de  l’hydrogène 
pur. 

Dans  le  liquide  j’ai  trouvé  de  l’alcool  éthylique,  caractérisé 
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après  distillations  successives  par  la  méthode  du  compte-gouttes 
et  par  la  réaction  de  Tiodoforme,  de  Tacide  acétique  caractérisé 
par  la  méthode  de  Duclaux;  de  l’acide  lactique  gauche  et  de 
l’acide  succinique  : en  tout. 


Hydrogène 349  c.  c.  En  vol.  à 0®  et  à 760. 

Acide  carboni(iue  321  c.  c 

Alcool 

Ac.  acétique 


Ac.  lactbjue  gauclic 

Ac.  succinique 

Sucre  consommé.. 


En  poids. 

0.027 
0.609 
0.304 
0.270 
2 7o0 
0.180 
4?nio 


Exp.  III.  — Quatre  ballons  ont  reçu  chacun  500  c.  c.  d’un  liquide 
de  culture  forméde  bouillon  Martin  étendu  de  son  volume  d’eau  et 
contenant,  pour  100  , 4 77  de  glucose;  plus  20  grammes 

de  craie.  Us  sont,  après  stérilisation,  ensemencés  de  bacille  H et 
mis  à l’étuve  à 33'’,  avec  un  dispositif  qui  permet  de  recueillir 
séparément  l’hydrogène  et  l’acide  carbonique  dégagés.  Pour  cela, 
le  ballon  est  fermé  par  un  bouchon  de  caoutchouc  traversé  par 
un  tube  de  verre  qui  se  rend  dans  un  barboteur  à potasse  : les 
gaz,  après  avoir  traversé  ce  premier,  puis  un  second  barboteur 
sont  recueillis  sur  la  cuve  à mercure.  La  totalité  de  l’acide  car- 
bonique est  arrêtée  par  les  solutions  de  potasse;  on  le  mesure  en 
dosant  avant  et  après  l’expérience,  la  proportion  d’alcali  car- 
bonaté. 'L’hydrogène  se  trouve  mélangé  d’une  certaine  quantité 
d’azote  provenant  de  l’air,  qui  au  début  remplissait  l’espace  libre 
du  ballon,  l’oxygène  a complètement  disparu;  absorbé  par  la 
culture.  Pour  pouvoir  établir  un  bilan  complet,  il  faut,  à la  fin 
de  l’expérience,  extraire  avec  la  pompe  les  gaz  libres  ou  dissous 
qui  restent  dans  le  ballon. 

Les  autres  produits  de  la  fermentation  ont  été  isolés  et  carac- 
térisés en  suivant  la  technique  indiquée  à propos  des  expériences 
I et  II  : le  tableau  ci-dessous  résume  les  résultats  obtenus. 


I.  II.  III.  IV. 

Durée  de  la  cuit 3 jours  8 jours  12  jours  30  jours 

Hydrogène  (en  vol.). . . 360®®  320®®  366®®  300®® 

Acide  carbon. 1 (en  vol.).  322  783  860  922 

Alcool  éthylique 0s>'74  lsr35  ls®49  4s®62 

Acide  acétique 0.96  0.87  1.16  1.42 

Acide  lactique 6.39  9.30  12.73  16.98 

Acide  succinique 0.35  0.70  1.30  1.90 

Sucre  détruit 9.62  11.94  18.40  23.83 


L’acide  lactique  était  dans  tous  les  cas  de  l’acide  gauche. 
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Exp.lV.  — Deux  fermentations  ont  été  mises  entrain  et  étu- 
diées comme  il  a été  dit  pour  Texp.  I,  mais  le  glucose  était  rem- 
placé dans  un  cas  (xA)  par  2o  grammes  de  mannite,  dans  Tautre 
(B)  par  25  grammes  de  glycérine. 

La  fermentation  de  la  mannite  a donné  lieu  à un  abondant 
dégagement  de  gaz  entraînant  un  peu  d’hydrogène  sulfuré  nette- 
ment décélable  à Todeur  et  au  papier  d’acétate  de  plomb  : celle 
de  la  glycérine  s’est  poursuivie  sans  dégagement  gazeux  appré- 
ciable à l’œil  L 


Essai  A. 

Durée  de  la  culture 42  jours 

Alcool  éthylique 38'’26 

Acide  acétique üs'’39 

Acide  lactique  gauche llsrOO 

Acide  succinique DrSO 

Essai  B. 

Durée  de  la  culture 44  jours 

Alcool  éthylique, Os^lo 

Acide  acétique 0s’’70 

Acide  lactique ls^90 

Acide  succinique traces 


Dans  ce  qui  prçcéde,  nous  avons  étudié  d’une  façon  complète 
la  fermentation  du  glucose;  il  y a lieu  de  nous  demander  s’il  nous 
serait  possible  d’arriver  à concevoir  son  mécanisme  et  à inter- 
préter la  formation  des  divers  corps  dont  l’analyse  nous  a révélé 
la  présence.  Nous  ne  chercherons  pas  à établir  une  équation 
compliquée  contenant  dans  son  premier  membre  un  nombre 
plus  ou  moins  grand  de  molécules  de  glucose  et  dans  le  second 
les  produits  divers  auxquels  sa  décomposition  donne  naissance. 
Duclaux  a montré  tout  ce  qu’avaient  d’artificiel  de  pareilles  for- 
mules auxquelles  on  ne  saurait  attribuer  qu’une  valeur  mné- 
motechnique. Nous  nous  efforcerons,  au  contraire  de  nous  repré- 
senter la  fermentation  dans  son  ensemble  comme  la  résultante 
d’un  certain  nombre  d’actions  élémentaires,  correspondant 
chacune  à une  fonction  diastasique  ou  biochimique  du  pro- 
toplasme qui  se  superposent  en  proportions  variables,  suivant  les 
diverses  périodes  de  la  vie  du  ferment. 

Pour  l’acide  lactique,  l’alcool  et  une  partie  tout  au  moins  de 
Tacide  carbonique,  le  plus  vraisemblable,  dans  l’état  actuel  de  la 
science,  est  de  considérer  qu’ils  dérivent  de  l’action  d’une  dias- 

4.  Ab.straction  faite  de  J’acide  carbonique  mis  en  liberté  par  la  saturation  des 
acides. 
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tase  s’exerçant  directement  sur  la  molécule  de  glucose  et  la 
dédoublant  conformément  à Fune  des  deux  équations. 

(1)  C6H1206  = 2C2H60  + 2G02. 

(2)  G6H1206  = 2G3H603. 

L’acide  acétique  pourrait  provenir  d’une  dédoublement  dias- 
tasique analogue,  s’effectuant  selon  l’équation. 

(3)  G6H1206  = 

Mais,  tandis  que  l’existence  de  diastases  capable  d’effectuer 
les  transformations  (l)et  (2)  est  établie  avec  certitude,  il  n’en  est 
plus  de  même  pour  la  troisième.  Non  seuleument  l’existence  d’une 
diatase  correspondant  à la  réaction  (3)  n’est  pas  certaine,  mais 
encore  on  ne  connaît  aucun  ferment  figuré  détruisant  le  glucose 
pour  produire  l’acide  acétique  avec  de  gros  rendements  qui  éveil- 
lent l’idée  d’un  phénomène  diastasique,  comme  il  arrive  pour  la 
fermentation  lactique.  Duclaux  ‘ considère  Tacide  acétique  que 
Fonrencontre toujours  parmi  les  produits  sécrétés  par  lalevure  de 
bièrre  comme  résultant  d’uue  action  non  diastasique,  mais  pro- 
toplasmique. Cela  revient  à dire  que  les  atomes  de  carbone  d’hy- 
drogène et  d’oxygène  qui  constituent  la  molécule  d’acide  acétique 
ont  fait  à un  moment  donné  partie  d’un  édifice  moléculaire  appar 
tenant  au  protoplasma  et  se  sont  groupés  de  façon  à constituer  la 
molécule  CH^GO^H  au  momentoùcet  édifice  s’estdétruit. Malheu- 
reusement les  expériences  faites,  qui  consistent  à doser  les  corps 
présents  à un  moment  donné  dans  le  liquide  de  culture,  ne  sau- 
raient nous  fournir  d’indications  précises  sur  la  nature  des  états 
intermédiaires  par  lesquels  ces  corps  ont  pu  dériver  du  sucre, 
à l’intérieur  de  la  cellule. 

Théoriquement  l’acide  succinique  et  l’hydrogène  pourraient 
être  produits  simultanément  par  dédoublement  de  la  molécule  de 
glucose  selon  l’équation 

(4)  2G6H1206  =:  3Gm60^  4-  6H. 

mais  les  résultats  de  l’expérience  III  ne  permettent  pas  de 
s’arrêter  à cette  conception.  Ils  montrent,  en  effet,  que  la  pro- 
duction d’hydrogène  est  limitée  aux  premiers  jours  de  la  cul- 
ture, tandis  que  Facide  succinique  se  produit  tant  que  dure 
celle-ci.  D’un  autre  côté,  aux  termes  de  l’équation  (4),  la  forma- 
tion de  1 gramme  d’hydrogène  correspond  à celle  de  59  grammes 
d’acide  succinique  ; les  0^’^,032  d’H  formés  au  bout  de  3 jôurs 
1.  Traité  de  microbiologie.  T.  III,  p.  413, 
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correspondraient  à 1?^88  de  ; or,  nous  en  trouvons  à 

ce  moment  0^^,35.  Nous  envisagerons  donc  les  deux  corps 
comme  ayant  deux  origines  différentes.  Pour  l’acide  succinique, 
dans  le  cas  de  la  levure  de  bière,  Duclaux  ^ admet  une  origine 
protoplasmique  au  même  titre  que  pour  l’acide  acétique:  on 
pourrait  considérer  que  les  deux  acides  proviennent  des  mêmes 
édifices  moléculaires,  qui  se  disloqueraient  de  façon  à donner 
de  l’acide  acétique,  et  en  présence  d’oxygène  assez  faiblement 
combiné  (le  ferment  H est  un  réducteur  énergique,  ainsi  qu’en 
témoigne  la  production  de  H^S  par  réduction  du  peu  de  sulfate 
de  chaux  contenu  dans  la  craie)  de  l’acide  succinique  par  sou- 
dure de  deux  molécules. 

(2)  CH3  — C02H  -f  O = C02H  — CH2  — CH^  — CO^H  + H^O. 

Nous  avons  admis  que  l’alcool  résultait  d’un  dédoublement 
du  sucre  selon  la  formule  (1).  Si  nous  comparons  les  quantités 
d’acide  carbonique  qui,  d’après  cette  formule,  correspondraient 
à l’alcool  trouvé,  à celles  qui  ont  été  effectivement  dosées  dans 
les  expériences  II  et  III,  nous  voyons  que  celles-ci  sont  beauconp 
plus  fortes.  Une  partie  de  l’acide  carbonique  a donc  une  autre 
origine  que  la  fermentation  (1). 

Le  tableau  ci-dessous  résume,  au  point  de  vue  des  gaz  pro- 
duits, les  résultats  des  expériences  II  et  III. 

La  col.  A contient,  exprimé  en  cent.  c.  le  vol.  de  CO^  formé. 

B — — — de  C02  qui  d’après  l’équation  (1) 

correspond  à l’alcool  formé. 
[ a.  La  diff.  des  vol.  des  col.  A et  B. 

P ) 6.  Le  volume  de  H formé. 

^ I 1 ® 

/ c.  Le  rapport  des  vol  ^ . 


A 

B 

c 

_ 

— 

a 

c 

Exp.  II 

321 

147 

174 

349 

2.0 

— III.  Ballon  I. . 

522 

338 

164 

360 

2.2 

— — — II.. 

783 

630 

133 

320 

2.4 

— — — III.. 

860 

720 

140 

366 

2.6 

— — — IV.. 

922 

786 

136 

300 

2.2 

Les  rapports  de  la  colonne  C coïncident,  aussi  exactement 
qu’on  peut  l’espérer,  je  crois,  dans  des  expériences  de  ce  genre, 
avec  ceux  qui  correspondraient  à l’équation 

(5)  G6H1206  -P  6H^O  = 6G02  + 12H2  — 150«  calor. 

qui  exige  2 volumes  d’H  pour  1 de  COL  La  concordance  est 
1.  Düclaux,  Loc.  cit.,  chap.  XXII. 
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rigoureuse  dans  le  cas  de  l’expérience  II,  où  les  gaz  ont  pu  être 
extraits  sans  cause  d’erreur. 

Tout  se  passe  donc  comme  si  une  certaine  quantité  de  sucre 
était  brûlée  conformément  à la  formule  (5).  Cette  transforma- 
tion, qui  exige  la  décomposition  de  six  molécules  d’eau,  est 
fortement  exothermique.  Quels  que  soient  les  groupements 
moléculaires  par  lesquels  passent  les  atomes,  après  avoir  cessé 
de  former  une  molécule  de  glucose,  et  avant  de  se  retrouver  à 
l’état  d’acide  carbonique  et  d’hydrogène,  la  nature  et  la  succession 
de  ces  groupements  n’ont  aucune  influence  sur  le  rendement 
thermique.  La  décomposition  d’une  molécule  de  sucre  absorbera 
toujours  150  calories  ; l’énergie  correspondante  devra  être  fournie 
par  des  réactions  cellulaires  exothermiques  concomittantes.  On 
s’explique  ainsi  (|ue  la  production  d’hydrogène  soit  limitée  aux 
premiers  jours  de  la  culture;  à ce  moment, les  réactions  exother- 
miques (1)  et  (2)  s’accomplissent  vivement  au  sein  de  la  cellule 
jeune.  Les  six  molécules  d’eau  qui  entrent  dans  la  fermentation 
doivent  se  retrouver  parmi  les  produits  de  celle-ci,  dont  le 
poids  sera,  par  conséquent,  supérieur  à celui  du  sucre  mis  en 
œuvre.  En  considérant  à ce  point  de  vue  les  résultats  de  l’expé- 
rience I,  nous  trouvons  que  l’ensemble  des  produits  dosés 
représente  4sl28  pour  48^11  de  sucre  détruit. 

I\^ 

Comparativement  au  bacille  H,  j’ai  essayé  l’action  sur  les 
hydrates  de  carbone  des  microbes  suivants  : 

1®  Bac.  enternditis  de  Gaërtner; 

2°  Bac.  Paratypbique  (v.  Drigalski)  ; 

3°  Bac.  du  Hog-Cholera. 

Les  semences  provenaient  des  collections  de  l’Institut 
Pasteur,  je  les  dois  à l’obligeance  de  mon  ami  Binot. 

Tous  ces  microbes  sont  des  bâtonnets  mobiles,  de  dimen- 
sions semblables,  munis  de  cils  surtout  leur  pourtour,  se  colo- 
rant bien  par  toutes  les  couleurs  d’aniline,  ne  prenant  pas  le 
gram;  leur  aspect  microscopique,  leurs  cultures  en  bouillon, 
sur  gélatine  et  sur  gélose,  sur  pomme  de  terre,  dans  le  lait, 
ne  se  distinguent  par  aucun  caractère  essentiel;  à noter 
cependant  que,  dans  le  bouillon,  le  Bac.  enteriditis  manifeste 
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une  tendance  plus  marquée  à former  un  voile  superficiel  et  que 
le  Bac.  du  Hog-Choléra  est  celui  qui  donne  les  cultures  les 
moins  rapides  et  les  moins  abondantes. 

Ensemencés  dans  du  bouillon  Martin,  étendu  de  son  volume 
d’eau  et  additionné  d’hydrates  de  carbone  à la  dose  de  5 0/0, 
ils  font  fermenter  le  maltose,  le  glucose,  le  galactose,  la  mannite, 
la  dulcite,  la  glycérine;  avee  la  glycérine  l’attaque  est  lente, 
surtout  pour  le  Hog-Choléra  et  le  Paratyphique,  elle  ne  donne 
jamais  lieu  à un  dégagement  gazeux  appréciable  à l’œil;  avec 
les  autres  corps  elle  est  au  contraire  très  active,  le  liquide  de 
culture  prend  rapidement  une  réaction  acide,  et  il  se  produit 
un  vif  dégagement  de  gaz  constitués  par  un  mélange  d’acide 
carbonique  et  d’hydrogène.  L’érythrite,  le  lactose,  le  saccharose 
ne  sont  pas  attaqués. 

Exp.  Y.  — J’ai  mis  à fermenter,  dans  des  conditions  iden- 
tiques, qui  étaient  celles  de  l’expérience  III,  quatre  ballons 
ensemencés  l’un  avec  le  bacille  H,  les  autres  avec  chacun  des 
trois  autres  microbes.  L’étude  des  gaz  et  des  autres  produits 
formés  a été  faite  comme  il  a été  dit  pour  les  expériences  I et  III. 
Dans  les  quatre  ballons,  le  dégagement  d’hydrogène,  rapide  au, 
début,  était  complètement  arrêté  dès  la  fin  du  second  jour.  Au 
moment  où  elles  ont  été  prélevées  pour  l’analyse,  toutes  les  cul- 
tures dégageaient  un  peu  de  H®S  appréciable  à l’odeur  et  au 
papier  d’acétate  de  plomb.  Les  résultats  de  l’expérience  sont 
consignés  dans  le  tableau  ci-dessous. 


Bac.  H.  B.  énterid.  B.  Hog-Chol.  B.  parat. 

Durée  de  la  fermentât . 5 jours  8 jours  6 jours  7 jours 

Hydrogène  (envol.)..  370®c  290'-c  280''c 

Acidecarbon.  (envol.)..  630  922  454  639 

Alcool  éthylique ls'05  l8‘-o7  08‘'63  Is^lO 

Acide  acétique 0s''83  0sr87  l6>'03  0s'‘90 

Acide  lactique 7s'‘02  10s'-25  6s'-33  lOs^lô 

Acide  succinique 0s‘’34  Ism  0s'’42  lg>’02 

Sucre  consommé 10s''36  45s'’70  95‘'34  14sr62 


L’acide  lactique  était  dans  tous  les  cas  de  l’acide  gauche  : 
les  sels  de  zinc  ont  donné  : 


Perte  d’eau 

p.  o/o 

à 1600. 
13.0 
13.2 


Pouv.  rot.  «D 
pour  le  sel 
hydraté. 

4-  6o0 
4-  6ol 


Bac.  H 

Bac.  enteriditis 
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Bac.  Hog-Choléra 13.0 

Bac.  paratyphique 13.1  -h 

Exp.  VI.  — Les  deux  essais  suivants  ont  été  faits  sur  le  B. 
Enteriditis,  dans  les  conditions  de  l’expérience  I,  l’un  (A)  avec 
du  glucose,  l’autre  (B)  avec  de  la  inannite. 


Essai  A. 

Durée  de  la  fermentation 8 jours 

Glucose  mise  en  œuvre 43si’8 

Glucose  consommé 29gG7 

Alcool  éthylique 0e‘’21 

Acide  acétique Os'^OO 

Acide  lactique  . . 26s'’i8 

Acide  succinique Is^go 

Essai  B. 

Durée  de  la  fermentation 10  jours 

Mannite  mise  en  œuvre 25s‘- 

Alcool  éthylique 2s''08 

Acide  acétique, Os'TS 

Acide  lactique - 13s''07 

Acide  succinique 0s'"G7 


L’examen  des  tableaux  qui  précèdent  montre  que  les  quatre 
microbes  envisagés  attaquent  le  glucose  et  le  décomposent  sui 
vant  une  formule  très  spéciale,  qui  se  retrouve  exactement  la 
même  pour  tous  : de  là  découle  pour  eux  un  nouvel,  et  je  crois 
important,  élément  d’assimilation.  C’est  la  conclusion  que  j’ai 
surtout  voulu  tirer  de  cette  étude. 

V 


Si  nous  ajoutons  aux  analogies  existant  entre  les  bacilles  des 
groupes  du  B,  Enterditis  du  B.  du  Hog-Choléra  et  du  Paraty- 
phique, relevées  par  les  auteurs  que  j’ai  cités  au  début  de  ce 
mémoire,  celles  qui  résultent  des  faits  que  je  viens  de  signaler, 
il  semble  bien  qu’elles  deviennent  assez  nombreuses  et  assez 
étroites  pour  mériter  d’être  traduites  dans  le  langage 
courant.  On  pourrait  constituer  pour  tous  ces  microbes  un 
groupe,  dans  lequel  viendraient  certainement  se  ranger  en- 
core un  certain  nombre  d’autres  bactéries  actuellement  épares 
dans  la  science  au  hasard  des  circonstances  dans  lesquellles 
elles  ont  été  décrites,  et  leur  réserver  le  nom  générique  de  Sal- 
monella déjà  proposé  par  Lignières  pour  les  bacilles  du  Hog- 
Choléra. 
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Dans  la  pratique,  il  faudra  se  préoccuper  désormais  des 
maladies,  enzootiques  ou  épizootiques,  qui  peuvent  sévir  sur  le 
bétail  de  la  région,  toutes  les  fois  qu’il  s’agira  de  remonter  à la 
cause,  non  seulement  d’infections  alimentaires,  mais  encore 
d’épidémies  à allure  typhique.  C’est  à la  campagne  que  les  infec- 
tions de  l’homme  par  l’animal  doivent  être  le  plus  faciles  : or 
on  sait  que  les  cas  de' fièvre  typhoïde  sont  proportionnellement 
plus  nombreux  dans  les  campagnes  que  dans  les  villes,  on  sait 
aussi  avec  quelle  persistance  ils  se  reproduisent  dans  certaines 
fermes,  à intervalles  variables,  sans  liaison  saisissable  des  uns 
aux  autres.  Il  n’est  pas  téméraire  de  penser  que  bien  des  fois,onapu 
classer,  comme  fièvre  typhoïde,  les  accidents  paratyphiques  dont 
le  germe,entretenupar  une  maladie  enzootique  du  bétail  et  répandu 
journellement  sur  le  sol  avec  les  excréments  des  animaux  malades, 
produit  de  loin  en  loin,au  hasard  des  circonstances  favorables,  les 
infections  humaines.  La  clinique  est  souvent  insuffisante  pour 
établir  le  diagnostic  ferme  de  la  fièvre  typhoïde,  il  faut  avoir 
recours  à la  réaction  de  Widal  ou  mieux  encore  isoler  l’agent 
pathogène,  et  ni  l’un  ni  l’autre  de  ces  deux  éléments  d’informa- 
tion ne  sont  encore  entrés  dans  la  pratique  courante.  Quoi  qu’il 
en  soit,  on  peut  dire  dès  maintenant  que  les  infections  paraty- 
phiques, en  relation  possible  avec  des  maladies  du  bétail,  jouent 
un  rôle  peut-être  important,  en  tous  cas  jusqu’à  ces  derniers 
temps  insoupçonné,  dans  la  pathogénie  rurale  et  aussi  par  contre 
coup  dans  la  pathogénie  urbaine  ; caries  apports  constants  de 
la  campagne  à la  ville,  établissent  entre  elles  par  le  lait,  par  les 
eaux  potables,  etc.,  des  liens  de  solidarité  absolue.  Il  y a là  un 
problème  nouveau  sur  lequel  il  convient  que  soit  désormais 
éveillée  l’attention  des  hygiénistes. 


sTJie 

UNE  VARIÉTÉ  DE  TUBERCULOSE  ZOOGLEIQUE 

ET  DE  SES  RAPPORTS  AVEC  LA  PSEUDO-MORVE 

Par  le  D'-  JEAN  CAGNETTO 

Assistant,  du  professeur  A.  Boxome,  à l’Institut  d'anatomie  pathologique  de  Padoue. 
(Avec  la  planche  XIV.) 


M.  Preisz’,  le  premier,  a essayé  de  mettre  de  Tordre  dans  les 
maladies  infectieuses  désignées  sous  le  nom  de  pseudo-tuber- 
culoses bacillaires  ; il  les  a distinguées  en  trois  catégories,  mais 
cette  division  ne  correspond  plus  à Tétat  de  nos  connaissances 
sur  le  sujet. 

En  effet,  M.  Preisz  a décrit  : 

Une  Pseiidotuberculosis  rodenüum  dont  Tagent spécifique 
a été  très  bien  étudié  par  Pfeiffer  - ; 

2®  Une  Pseiidotuùerculosis  7iiuriu7n  deM.  Kutscher  ^ ; 

3®  Une  Pseudotiibe7'culosis  ovis  de  MM.  Preisz  et  Guinard*. 

M.  Preisz  s’est  trouvé,  malgré  lui,  obligé  de  faire  de  la 
Pseudotuberculosis  771u7hu77i  un  type  spécial,  bien  distinct  de 
la  Pseudotuberculosis  rode7itiu77i  avec  laquelle,  selon  Tordre 
zoologique,  elle  devrait  être  naturellement  fondue.  Mes  recher- 
ches tendent  à démontrer  qu’une  classification  des  divers  types 
de  pseudo-tuberculose  microbienne,  établie  comme  celle  de 
M.  Preisz,  d’après  les  espèces  animales  qui  en  sont  originaire- 
ment frappées,  n’est  pas  sans  inconvénients,  lorsqu’elle  tend 
à faire  croire  qu’à  chacune  des  variétés  zoologiques  indiquées 
correspond  un  genre  déterminé  d’infection  pseudo-tuberculeuse, 
ce  qui,  comme  j’aurai  l’occasion  de  le  montrer,  n’est  pas 
absolument  d’accord  avec  les  faits. 

Depuis  1896,  aux  types  de  pseudo-tuberculose  microbienne 
déjà  connus,  sont  venus  s’en  joindre  d’autres  qui  ne  peuvent  ren- 
trer dans  les  catégorfes  de  M.  Preisz. 

1.  Ergehnisse  d.  allg.  Aetiologie,  etc.  Lubarsch  et  Ostertag,  189G,  p.  73:2. 

.'  2.  Uebpv  die  bacillare  Pseudotuberculose  bei  Nagethieren.  Leipzig,  1889. 

3.  Zeitschrift  f.  Hygiene.  Bd.  XVIII,  1894,  H.  2,  j).  327. 

4.  Journal  de  méd.  vét.  et  de  zootechn.  T.  XVI,  1891,  p.  563. 
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Si  Ton  voulait  faire  à présent  un  tableau  synoptique  des 
pseudo-tuberculoses,  il  faudrait  ou  augmenter  le  nombre  des 
variétés  en  ajoutant  des  formes  nouvelles  (comme,  par  exemple, 
cette  pseudo-tuberculose,  certainement  particulière  à rhomme? 
(jui  fut  récemment  étudiée  avec  soin  par  M.  Wrede  ‘),  ou  adjoindre 
aux  trois  types  fondamentaux  de  M.  Preisz  des  sous-espèces, 
tout  en  acceptant  Pordre  zoologique,  mais  sans  tenir  compte  de 
Pétiologie. 

Ce  que  je  tiens  surtout  à faire  remarquer,  c’est  l’existence 
de  certains  caractères  communs  entre  certains  virus  pseudo-tuber- 
culeux et  d’autres  en  apparence  entièrement  différents.  Cette 
affinité  se  manifeste  par  certaines  propriétés  pathogéniques  et  la 
ressemblance  du  processus  anatomo-pathologique  quils  pro- 
voquent chez  les  animaux  sensibles;  elle  me  paraît  n’avoir 
encore  été  bien  mise  en  relief  par  aucun  observateur. 

Je  veux  parler  de  quelques-unes  de  ces  maladies  infectieuses 
que  M.  Kitt^  rassemble  sous  la  dénomination  de  pseudo-morve^  et 
qu’il  appelle  ainsi  parce  qu’elles  se  manifestent  chez  les  équidés, 
et  par  leurs  symptômes  peuvent  faire  croire  à une  infection  mor- 
veuse. Nous  trouvons  un  exemple  de  ce  genre  de  maladies 
pseudo-morveuses  dans  les  anciennes  observations  deBabès^  qui, 
de  la  muqueuse  pituitaire  de  cinq  chevaux  suspects  de  morve, 
réussit  à isoler  un  petit  bacille,  morphologiquement  semblable  à 
celui  de  la  morve,  mais  qui  en  différait  par  quelques  caractères 
culturaux,  par  la  propriété  de  rester  faiblement  coloré  par  la 
méthode  de  Gram,  et  par  sa  virulence  envers  le  lapin,  qu’il  tuait 
en  peu  de  temps  avec  une  quantité  de  nodules  purulents  dans 
les  organes  internes^  analogues  à ceux  que  produit  sur  le  même 
animal  l’inoculation  du  strepto-bacille  de  la,  tuberculose  zoo- 
gléique. 

Plus  tard,  une  publication  sur  le  même  sujet,  fort  intéressante 
par  les  détails  bactériologiques  qu’elle  contient,  nous  a été  don- 
née par  M.  Nocard  ^ . 

Cet  auteur  a décrit,  comme  agent  spécifique  de  la  maladie 
qu’il  a nommée  lymphangite  ulcéreuse  des  équidés,  un  bacille 

1.  Ziegler’s  Beitrage,  Bd.  XXXII,  1902,  p.  526. 

2.  Monaishefte  f.  praklische  T hierheilkande.  Bd.  VIII,  H.  7,  1897,  p.  310. 

?>.  Archives  de  médecine  expérimentale  et  d'anatomie  pathologique,  189Î,  p.  619, 

4.  Bulletin  de  la  Société  de  médecine  vétérin.,  1893,  p.  116,  et  1894,  p.  92 
— Annales  de  l’Institut  Pasteur,  1896,  n®  11,  p.  609. 


TUBERCULOSE  ZOOGLÉIQUE 


451 


court  et  gros,  doué  d’un  certain  polymorphisme,  existant  dans 
Texsudat  des  ulcères  cutanés,  en  amas  ou  en  chaînettes  de  courts 
articles,  et  capable  de  provoquer  chez  le  cobaye,  par  Finoçula 
tion  dans  le  péritoine,  V apparition  de  nodules  purulents  mul- 
tiples dans  les  organes^  et  une  orchite  avec  vaginalite,  sem- 
blable à celle  que  provoque  le  virus  morveux. 

Cette  infection  pseudo-morveuse,  dont  M.  Kutscher  ‘ a fait 
Tétude  bactériologique  dans  un  travail  publié  peu  de  temps  après 
celui  du  même  savant  sur  la  pseudo-tuberculose  des  souris,  me 
semble  présenter  une  analogie  plus  complète  encore  avec 
quelques  formes  d’infections  pseudo-tuberculeuses.  M.  Kutcher 
retira  du  jetage  d’un  cheval  suspect  de  morve  un  bacille  mor- 
phologiquement semblable  à celui  de  la  lymphangite  ulcéreuse 
de  M.  Nocard  et  bien  différent  de  celui  de  la  morve,  en  ce  qu’il 
résistait  au  Gram,  qu’il  était  immobile  et  liquéfiait  la  gélatine. 
Ce  microbe  était  pathogène  pour  le  cobaye,  qu’il  tuait  par  inocu- 
lation dans  le  péritoine,  avec  une  formation  de  nodules  mul- 
tiples dans  l’épiploon  et  avec  une  vaginalite  ; il  était  également 
pathogène  pour  la  souris,  qui  mourait  en  présentant  dans  les 
organes  internes  une  quantité  de  nodules  semblables  à ceux  de 
là  pseudo-tuberculose  bacillaire.  M.  Kutscher,  frappé  d’une 
pareille  ressemblance,  a placé  le  bacille  qu’il  avait  isolé  dans  le 
groupe  des  bacilles  pseudo-tuberculeux. 

Je  dois  confesser  que  mon  impression,  après  la  lecture 
des  innombrables  travaux  qui  traitent  aujourd’hui  de  la  pseudo- 
tuberculose microbienne  et  notamment  des  trois  dont  j’ai  parlé 
en  dernier  lieu  sur  la  pseudo-morve,  me  rendit  pendant  quelque 
temps  perplexe  sur  la  nature  d’un  épizootieequi  avait  éclaté  dans 
ces  derniers  mois  parmi  les  cobayes  de  l’Institut  et  que  j’ai  suivie 
en  détail. 

En  effet,  je  me  suis  demandé,  dès  le  début,  s’il  s’agissait  d’une 
forme  commune  de  tuberculose  zoogléique,  ou  d’une  infection 
méritant  d’être  inscrite  dans  le  groupe  peut-être  moins  connu  de 
la  pseudo-morve. 

Mon  incertitude  était  d’autant  plus  justifiée  que  le  microbe 
spécifique  de  la  maladie  que  j’étudiais,  inoculé  dans  le  péri- 
toine des  cobayes,  provoquait  une  orchite  avec  vaginalite,  ce  qui 

1.  Zeitschrift  f.  Hygiene.  Bd.  XXI,  1896,  p»  156» 
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rapprochait  cette  affection  de  la  pseudo-morve  déjà  décrite  par 
les  auteurs  que  j’ai  nommés. 

Lespremiers  cas  de  cette  maladieapparurent, dans rélevage  de 
nos  cobayes,  vers  la  fin  du  mois  de  juin  1904.  Les  animaux,  en 
apparence  sains  et  vigoureux,  mouraient  tout  à coup  si  par 
exemple  on  les  changeait  de  cages,  si  on  ne  leur  donnait  pas  une 
nourriture  abondante,  ou  encore  si  on  les  soumettait  à l’inocu- 
lation de  substances  tout  à fait  inoffensives  pour  des  animaux 
sains. 

A l’autopsie,  les  altérations  anatomiques,  visibles  à l’œil  nu, 
étaient  le  plus  souvent  limitées  aux  organes  de  l’abdomen  et 
reproduisaient  le  tableau  de  la  tuberculose  zoogléique  tel  qu’il 
est  décrit, avec  les  moindres  détails, dans  les  travaux  de  M.  Pfeiffer 
et  de  M.  BonomeU  Elles  consistaient  en  nodules  purulents  de 
diverses  grosseurs  (variant  de  la  dimension  d’une  semence  de 
chanvre  à celle  d’une  aveline),  sur  la  surface  et  dans  l’épaisseur 
du  foie  et  de  la  rate,  entre  les  deux  lames  séreuses  du  mésen- 
tère, soit  vers  son  point  d’attache  à la  colonne  vertébrale,  soit 
vers  son  bord  libre  du  côté  de  l’intestin.  Dans  les  organes  du 
thorax,  et  en  particulier  dans  les  poumons,  des  localisations 
analogues  ne  se  rencontraient  que  très  rarement  : dans  les  cas  où 
j’examinai  le  système  nerveux  central,  je  ne  reconnus  aucune 
altération  macroscopique. 

Le  contenu  des  nodules,  contrairement  à ce  que  31.  Bonome 
constate  sur  ses  cobayes  pseudo-tuberculeux,  n’était  ni  dense 
ni  caséeux,  mais  mou,  filant  et  fluide,  d’une  couleur  blanc 
laiteux. 

L’exsudât,  à l’examen  microscopique  à faible  grossissement, 
se  montrait  constitué  d’amas  de  détritus  amorphes,  de  petites 
gouttes  de  graisse  libres  et  d’une  quantité  plus  ou  moins  abon- 
dante de  cellules  blanches  mononucléaires  et  polynucléaires. 
L’étude,  à l’immersion  homogène,  d’une  très  légère  couche 
d’exsudat  desséché  sur  le  couvre-objet  et  coloré  avec  le  bleu 
fort  de  Loffler,  permettait  de  reconnaître  que  les  composants 
morphologiques  du  pus  étaient  le  plus  souvent  représentés  par 
des  leucocytes  polynucléaires  à noyaux  polymorphes.  Le  corps 
de  ces  leucocytes  était  à contours  indécis  et,  dans  le  plus  grand 
nombre  d’entre  eux, le  protoplasma  se  montrait  comme  une  frange 

d.  Archh'io  per  la  Scienzê  Mediche,  vol.  XXI,  1897,  p.  395. 


TUBERCULOSE  ZOOGLÉIQUE 


453 


incertaine,  à peine  reconnaissable,  même  après  ime  coloration 
prolongée  pendant  quelques  heures.  Leurs  noyaux,  au  contraire, 
prenaient  encore  bien  la  couleur  et  apparaissaient  tantôt  situés 
dans  le  centre  du  corps  cellulaire,  tantôt  portés  vers  le  contour, 
par  suite  de  la  présence,  dans  le  protoplasma,  de  vacuoles  et 
de  petites  gouttes  de  graisse  dont  le  nombre  et  la  grosseur  étaient 
des  plus  variables. 

Parmi  ces  cellules,  il  s’en  trouvait  aussi  çà  et  là  quelques- 
unes  plutôt  grandes,  presque  circulaires,  avec  un  noyau  ovale 
ou  rond,  riche  en  chromatine,  qui  occupait  la  plus  grande  partie  du 
corps  cellulaire,  et  avec  un  protoplasma  pâle,  réduit  à un 
anneau  étroit  autour  du  noyau.  Ces  cellules,  peu  nombreuses, 
pouvaient  être  identifiées  avec  les  grands  leucocytes  mononu- 
cléaires. Quelques-unes  d’entre  elles  avaient  plutôt  l’aspect  de 
simples  blocs  ou  amas  de  protoplasma,  à teintes  très  pâles 
et  à faible  réfraction,  que  de  cellules  véritables.  Il  s’agissait 
évidemment  d’éléments  dans  un  état  de  nécrobiose  avancé 
et  tout  près  de  la  dissolution.  L’exsudât  était  aussi  riche 
en  cellules  lymphoïdes,  mais  absolument  privé  de  cellules 
géantes. 

Dans  ces  mêmes  préparations  de  l’exsudât  sortant  des 
nodules,  on  découvrait,  parmi  les  cellules,  de  rares  bacilles, 
gros  et  petits,  gonflés,  quelquefois  si  courts  qu’ils  ressemblaient 
à autant  de  coccus;  le  plus  souvent  pourvus  d’un  petit  espace 
vide,  dans  leur  centre,  difficilement  colorables,  même  après  un 
traitement  de  plusieurs  heures  au  bleu  alcalin  de  Loftler. 

Ces  bacilles  étaient  ordinairement  par  groupes  de  deux  ou 
trois  entre  les  globules  du  pus,  et  inclus  en  plus  grand  nombre 
dans  l’intérieur  des  cellules  de  l’exsudât,  qui  présentaient  les 
caractères  les  plus  évidents  de  désagrégation.  On  n’a  pas  remar- 
qué dans  les  bacilles  cette  tendance  à se  disposer  en  chaînette 
plus  ou  moins  longues  ou  en  filaments,  laquelle  constitue  un 
caractère  propre  au  strepto-bacille  (Dor)  de  la  tuberculose 
zoogléique.  Parmi  les  globules  purulents  existaient,  en  nombre 
assez  faible,  ces  corps  hyalins,  ovales  ou  piriformes  que 
M.  Bononie  a,  le  premier,  parfaitement  décrits  dans  les  nodules 
des  cobayes  spontanément  pseudo-tuberculeux.  Après  avoir  suivi 
leur  évolution  sous  le  microscope,  M.  Bonome  les  considère 
comme  des  formes  d’involution  du  microparasite  de  la  tuber- 


454 


ANNALES  DE  L’INSTITUT  PASTEUR 


culose  zoogléique,  ce  qui  a été  confirmé,  il  y a peu  de  temps, 
par  Cipollina  L 

Les  coupes  des  organes  (foie,  rate)  conservés  dans  Talcool, 
imprégnés  de  paraffine  et  colorés  selon  la  méthode  de  Nicolle  % 
pouvaient  servir  non  seulement  à T étude  bactérioscopique  des 
nodules  spontanés  et  du  tissu  voisin,  mais  encore  à un  examen 
histologique  instructif.  Au  point  de  vue  de  la  structure,  les  nodules, 
de  la  grosseur  d'un  pois,  se  montraient,  à faible  grossissement, 
constitués  par  un  tissu  coloré  très  faiblement  en  vert  bleuâtre 
avec  la  thioninepbéniquée,  et  composés  de  nombreuses  cellules  à 
type  embryonnaire,  soutenues  par  de  rares  travées  de  tissu  con- 
jonctif fibreux.  Ces  fibres,  provenant  d’une  membrane  délicate 
péri-nodulaire,  s’insinuaient  dans  l’épaisseur  du  nodule  et  le  divi- 
saient en  compartiments  assez  vastes.  Parmi  les  cellules,  on  voit, 
en  quelques  points,  une  substance  homogène,  çà  et  là  con- 
densée en  petits  blocs  irréguliers,  qui  occupaient  surtout  le 
centre  de  chaque  nodule,  pendant  que  vers  la  périphérie  s’accu- 
mulaient de  préférence  les  éléments  cellulaires,  le  plus  souvent 
groupés  en  amas  épais,  semblables  à des  follicules  lymphoïdes. 

A fort  grossissement . vers  la  périphérie  de  chaque  nodule, 
le  long  de  la  ligne  de  contact  avec  le  tissu  encore  sain,  on 
voyait  la  délicate  lamelle  composée  de  petits  faisceaux  con- 
jonctifs que  nous  avons  décrite  plus  haut.  Immédiatement  en 
deçà  de  cette  membrane,  existaient  en  abondance,  à côté  des 
lymphocytes,  des  cellules  blanches  polynucléaires  et  à noyaux 
polymorphes,  ainsi  que  d’autres  cellules  fixes  du  conjonctif,  fusi- 
formes ou  étoilées,  et  un  certain  nombre  d’autres  encore,  àtype  épi- 
thélioïde.Vers  le  centre  de  chaque  nodule, on  ne  voyait  que  des 
cellules  blanches,  de  formes  et  de  grandeurs  diverses,  aveclecon- 
tour  discontinu  et  irrégulier,  un  protoplasma  pâle  et  pourvu  de 
vacuoles.  Leurs  noyaux  étaient  vésiculeux,  ils  prenaient  mal  la 
couleur  et,  dans  certaines  cellules,  étaient  fragmentés  en  une 
quantité  plus  ou  moins  grande  de  granules  chromatiques.  En 
quelques  points,  les  cellules  voisines  se  fondaient  entre  elles  et 
formaient  certains  amas  de  protoplasma  granuleux,  à teintes 
très  pâles  et  criblés  de  trous  ronds:  dans  quelques  points,  les 
cellules  cédaient  entièrement  la  place  à cette  substance  homogène 

1.  Annali  d'igiene  sperimentale^  vol.  X,  1900,  p.  1. 

2.  Annales  de  l'Institut  Pasteur,  1892,  p.  783. 
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que  nous  avons  déjà  décrite  et  qui  dérivait  de  leur  fusion 
nécrotique.  De  cellules  géantes  semblables  à celles  du  granulome 
tuberculeux,  il  n’y  avait  aucune  trace,  soit  dans  Tépaisseur  des 
nodules,  soit  dans  les  tissus  voisins.  La  recherche  des  microor- 
ganismes dans  les  coupes  soumises  à un  passage,  si  rapide  qu’il 
fût,  dans  l’alcool  absolu,  était  encore  plus  difficile  que  dans  les 
exsudais  examinés  en  couche  mince,  sur  les  couvre-objets.  Les' 
bactéries  se  présentaient  en  petits  groupes  de  cinq  à six,  presque 
toujours  déformées,  étranglées  dans  le  milieu  ou  vacuolisées  et 
renflées,  tantôt  en  amas  un  peu  plus  forts,  surtout  vers  la  péri- 
phérie des  nodules. 

Par  la  méthode  de  Nicolle,  ils  se  coloraient  de  la  même 
teinte  que  le  protoplasma  des  cellules  de  l’exsudât,  c’est-à-dire 
qu’ils  étaient  fort  pâles,  et  à peine  reconnaissables  sur  le  fond 
du  tissu. 

Le  pus  des  nodules  de  cobayes  ayant  succombé  à une  mort 
naturelle,  l’exsudât  péritonéal,  ou  encore  le  sang  des  cobayes 
infectés  avec  des  cultures,  donnaient  dans  tous  les  milieux  un 
développement  plus  ou  moins  abondant  du  bacille. 

Dans  le  bouillon  de  viande  peptonisé  et  neutre^  le  bacille 
se  multiplie  rapidement  à la  température  de  340-35*^,  produisant 
un  trouble  uniforme  et  intense  du  liquide;  après  36-48  heures 
apparaissait,  sur  la  surface  du  bouillon,  une  pellicule  irisée, 
qui  devenait  ensuite  plus  opaque  jusqu’à  former  une  couche 
blanche,  épaisse,  en  forme  de  disque,  détachée  des  parois, 
semblable  à une  goutte  de  cire  fondue  qu’on  a laissée  tomber 
dans  l’eau  fraîche.  En  agitant  le  liquide  avec  une  certaine  vio- 
lence, le  disque  superficiel  se  désagrégeait  et  tombait  au  fond, 
sans  plus  se  reformer.  Dans  les  cultures  de  6-8  jours,  il  se 
dépose  un  sédiment  abondant,  à flocons,  d’un  blanc  grisâtre; 
en  vieillissant,  le  liquide  prend  une  couleur  orangée  ou  reste 
d’un  gris  opaque,  ce  qui  était  évidemment  en  rapport  avec  la 
composition  chimique  du  milieu  nutritif,  qui  n’était  pas  toujours 
rigoureusement  le  même,  plutôt  qu’à  la  formation  d’un  pigment 
par  le  microbe.  Les  cultures,  si  vieilles  qu’elles  fussent,  ne  déga- 
geaient aucune  odeur  et  la  partie  supérieure  de  la  colonne 
liquide  ne  se  clarifiait  pas,  avec  le  temps. 

Dans  le  bouillon  glycériné^  le  microorganisme  pousse  moins 
.vite,  le  liquide  se  trouble  un  peu,  il  se  forme  alors  de  petits  et 
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Fig.  1.  Cobaye  mort  d’infection  spontanée  avec  de  gros  nodules  pseiidotu- 
berculeux  dans  le  foie,  la  rate  et  les  glandes  lymphatiques  du  mésentère. 
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rares  flocons  ou  granulations  blanches,  adhérentes  aux  parois 
du  tuhe  et  déposées  sur  le  fond.  Dans  le  bouillon  saccharosé^ 
dans  le  bouillon  lactosé  et  dans  le  bouillon  glucosé^  la  hac- 
térie  se  comportait  d’une  manière  presque  analogue.  Le 
bouillon  glucosé,  au  bout  de  3 jours  d’étuve,  devenait  fortement 
acide;  au  bout  de  ce  temps,  le  réactif  de  Fehling  ne  démontrait, 
dans  le  bouillon  saccharosé,  aucune  trace  de  glucose.  La 
recherche  de  l’indol  restait  négative. 

Dans  la  en  piqûre,  on  obtenait  au  bout  de  25-30  heures 
d’étuve,  le  long  delà  ligne,  une  légère  culture  sous  forme  d’une 
mince  strie  grise,  semée  sur  le  bord  de  colonies  punctiformes 
ou  hérissée  de  petites  barbes.  Ensuite,  le  bacille  végétait  abon- 
damment à la  surface,  en  formant  un  disque  blanc,  luisant, 
opaque,  un  peu  saillant,  constamment  entouré  d’un  petit  halo 
nacré  et  diaphane  disposé  tout  autour  comme  les  pétales  d’une 
marguerite . Cette  conformation  de  la  couche  superficielle  dans 
les  tubes  de  gélose  était  constante  : le  feston  périphérique,  dans 
les  vieilles  cultures,  s’arrêtait  à une  certaine  distance  de  la 
paroi  du  tube. 

Une  petite  quantité  de  pus,  semée  sur  la  gélose  inclinée, 
donnait  au  bout  de  32-36  heures  de  petites  colonies  nom- 
breuses, nacrées,  brillantes,  comme  autant  de  tètes  d’épingle, 
qui,  en  croissant,  se  fondaient  peu  à peu  les  unes  dans  les  autres 
et  produisaient  une  couche  d’un  gris  luisant,  à contours  ondulés. 
L’eau  de  condensation  devenait  fort  trouble. 

Sur  la  plaque  de  gélose,  les  colonies  offraient  un  aspect  tout 
à fait  caractéristique  ; après  une  trentaine  d’heures  d’étuve  on 
pouvait  découvrir,  même  à œil  nu,  de  petits  points  translucides 
qui,  au  microscope,  présentaient  une  accumulation  centrale  de 
granules  brunâtres  et  un  contour  plus  clair,  anguleux,  fait 
d’autant  d’écailles  luisantes  disposées  comme  celles  des  poissons. 
Les  colonies  étaient  triangulaires  ou  polygonales  ; la  portion 
périphérique  de  celles  qui  se  trouvaient  situées  à la  superficie 
du  milieu  s’étendait  quelquefois  sous  la  forme  d’une  zone 
granuleuse  et  pâle,  tandis  que  le  centre  conservait  l’aspect 
indiqué  ci-dessus.  Le  contour  était  toujours  net. 

Dans  la  gélatine  par  piqûre,  le  développement  était  plus 
abondant  à la  surface  où,  au  bout  de  2 jours,  apparaissait  une 
petite  tête  d’épingle,  blanche,  opaque,  qui  se  continuait  vers  le 
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bas  par  un  filament  ti  ès  mince,  formé  par  une  quantité  de 
petites  colonies.  Ensuite,  de  chaque  côté  du  filament  crois- 
saient, en  direction  perpendiculaire,  des  prolongements  gros 
et  courts,  en  même  temps  le  petit  bouton  superficiel  s’élar- 
gissait, en  prenant  l’aspect  d’un  disque  blanc  à plusieurs  cercles 
concentriques.  Il  ne  se  produisait  ni  développement  de  gaz  ni 
liquéfaction  du  milieu. 

Dans  le  lait^  le  microorganisme  poussait  moins  vite,  en 
modifiant  peu  à peu  f aspect  physique  du  milieu,  sans  en 
altérer  la  réaction  au  papier  du  tournesol.  La  colonne  liquide, 
après  6-8  jours  d’exposition  à 35®  environ,  se  partageait  en  deux 
parties  : l’une  superficielle,  avec  la  couleur  et  la  transparence 
du  sérum  du  lait;  l’autre  profonde,  blanche  et  floconneuse,  peu 
abondante,  formée  de  caséine  coagulée.  En  agitant  le  tube,  le 
sédiment  se  dissolvait  en  partie,  sans  rendre  toutefois  au 
milieu  son  aspect  opaque  naturel  et  sa  couleur  blanche.  Le 
liquide  conservait  une  teinte  d’un  gris  sale  ou  jaunâtre. 

Sur  la  pomme  de  terre^  le  développement  était  sensible  dès 
le  second  jour,  par  l’apparition  d’une  couche  humide,  grise 
et  diaphane,  soit  que  le  matériel  ensemencé  provînt  direc- 
tement d’un  animal  malade,  soit  qu’il  vînt  d’une  culture. 
Ensuite,  la  couche  passait  par  une  série  de  teintes  allant  du 
jaune  pâle  jusqu’au  jaune  orangé,  se  comportant  comme  une 
culture  de  bacilles  morveux  du  même  âge.  Néanmoins,  même 
avec  le  temps,  elle  n’acquérait  pas  la  couleur  brun  chocolat, 
propre  aux  vieilles  cultures  de  morve  sur  la  pomme  de  terre.  La 
couche  avait  peu  de  tendance  à croître  en  épaisseur,  elle  restait 
plutôt  plane,  sèche,  d’un  luisant  métallique,  limitée  au  lieu 
d’ensemencement  sans  s’étendre  à toute  la  superficie  du  milieu. 

Sur  la  pomme  de  ternie  alcaline.^  acide  ou  glycérnnée,  la 
,culture  était  à peine  appréciable. 

La  bactérie  poussait  bien  aussi  sur  le  sérum  de  veau  et  de 
cheval,  coagulé  en  bec  de  clarinette,  et  sur  la  gélose  mêlée  de 
sang  humain;  sur  le  sérum,  en  particulier,  elle  se  développait 
avec  beaucoup  de  vigueur,  sans  donner  lieu  à la  formation  d’un 
pigment  spécial,  même  dans  les  vieilles  cultures. 

Sous  r hydrogène^  en  bouillon,  f accroissement  était  presque 
nul;  seulement  après  5-6  jours,  on  voyait,  le  long  des  parois 
du  tube,  de  rares  et  très  petits  flocons  blancs,  formés  par  des 
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amas  de  bactéries,  comme  le  prouvait  Texamen  microsco- 
pique. 

Dans  les  cultures  sur  les  divers  milieux  indiqués  ci-dessus, 
la  morphologie  du  bacille  subissait  de  remarquables  modifi- 
cations. Ce  qui  frappait  dans  Texamen  de  la  couche  d’une 
culture  fraîche  de  gélose  étalée,  sur  couvre-objet  et  colorée 
avec  la  fuchsine  de  Ziebl,  c’était  le  polymorphisme  du 
microbe.  Ce  dernier  assumait  des  aspects  si  divers  qu’on  aurait 
cru  tout  d’abord  être  en  présence  d’une  culture  impure.  En 
effet,  à côté  des  formes  qu’on  ne  pouvait  distinguer  des  cocci 
que  par  une  certaine  irrégularité  des  contours  (c’est-à-dire  que 
la  ligne  de  limite,  au  lieu  d’être  circulaire  comme  dans  les  cocci, 
était  comme  brisée),  il  y avait  des  bacilles  mesurant  jusqu’à 
3 [x  de  longueur  et  environ  0,7-0, 9 de  largeur,  droits  ou 
légèrement  courbés,  avec  les  bouts  ronds  et  deux  ou  trois 
vacuoles  plasmatiques,  rangés  en  lignes  à l’intérieur. 

On  remarquait  des  formes  intermédiaires  entre  les  deux 
que  nous  venons  de  décrire  ; elles  avaient  l’aspect  de  cocco- 
bactéries,  de  bactéries  trapues,  teintes  uniformément  ou  avec 
une  vacuole  centrale,  renflée,  et  les  bouts  en  pointe;  formes 
irrégulières  en  virgules,  en  8 de  chiffre  ou  en  chaînettes  de  quel- 
ques articles,  ordinairement  de  3 ou  4,  écrasés  l’un  contre 
l’autre  comme  des  strepto-cocci  ou  bien  en  longs  filaments. 

Dans  les  cultures  sur  gélose,  on  voyait  apparaître,  même  au 
bout  de  5 ou  6 jours,  des  formes  d’involution  difficilement  colo- 
rables;  elles  se  montraient  plus  tôt  dans  la  gélose  au  sang.  Dans 
le  bouillon  déjà  vieux  de  15  ou  20  jours,  on  voyait  aussi  des 
bacilles  longs  et  gros,  presque  comme  ceux  du  charbon,  avec  des 
bosses  lat€*rales  et  des  gonflements  à l’extrémité,  en  forme  de 
petites  excroissances  et  avec  un  plasma  prenant  la  couleurd’une 
manière  irrégulière,  à cause  d’une  remarquable  hétérogénéité. 
Au  contraire,  si  Ton  examinait  la  culture  sur  pomme  de  terre 
alors  que  la  colonie  avait  déjà  acquis  la  teinte  caractéristique 
jaune-rougeàtre,  on  n’apercevait  que  de  courtes  bactéries 
ovales  ou  sphériques,  ressemblant  à de  gros  cocci  constamment 
isolés,  se  colorant  fortement  ; les  espaces  vides,  dans  l’épaisseur 
du  microorganisme,  fi’apparaissaient  que  plus  tard,  dans 
les  cultures  de  12-14  jours. 

La  bactérie  se  colore  avec  les  procédés  ordinaires  et  ne 
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résiste  pas  au  Gram.  Elle  est  douée  d’une  légère  mobilité  en 
goutte  suspendue.  Les  espaces  vides  déjà  notés  dans  le  corps  de 
la  bactérie,  meme  dans  les  jeunes  cultures,  ne  pouvaient  être 
interprétés  comme  des  spores  en  formation,  puisqu’on  n’en 
voyait  pas  d’isolées  dans  les  vieilles  cultures,  avec  la  méthode 
de  Moëller. 

Le  microorganisme  conservait  longtemps,  dans  les  milieux 
artificiels,  sa  végétabilité  et  sa  virulence.  Des  cultures  sur 
gélose,  de  5 mois  et  demi,  maintenues  dans  un  état  convenable 
d’humidité,  non  seulement  donnaient  lieu  à de  nouvelles  cultures, 
mais  étaient  encore  fort  pathogènes  pour  le  cobaye.  Au  con 
traire,  le  germe  ne  résistait  guère  au  dessèchement  ni  aux 
basses  températures.  Beaucoup  de  formes,  après  12  jours  de 
conservation  sur  des  fils  de  soie  maintenus  à la  température  de 
la  chambre  (10°-12®)  mouraient,  et  au  bout  de  16  jours,  d’autres 
fils,  préparés  de  la  même  manière,  laissaient  stérile  le  milieu  où 
ils  étaient  déposés. 

L’inoculation  sous-cutanée  de  1 c.  c.  d’une  culture  fraîche 
en  bouillon  versée  sur  une  boîte  de  Pétri,  et  exposée  pendant 
1 4 heures  à une  température  variable  de  — 2^  à — 8°,  tuait  le  cobaye 
seulement  au  bout  de  12  jours;  une  exposition  prolongée  pen- 
dant 48  heures,  dans  les  mêmes  conditions,  privait  la  culture  de 
toute  activité. 

La  bactérie  est  virulente  non  seulement  pour  le  cobaye,^  mais 
encore  pour  le  pigeon  et  la  souris  blanche. 

L’animalle  plus  sensible  était  le  cobaye,  puis  le  pigeon  et  enfin 
la  souris.  Chez  le  cobaye,  l’inoculation  sous-cutanée,  soitd’exsu- 
dat  provenant  d’un  autre  cobaye  malade,  soit  d’une  petite 
quantité  de  culture,  était  suivie  de  l’apparition  d’un  gros 
nodule  local  et  d’une  éruption  nodulaire  dans  tous  les  organes. 
L’animal  mourait  ordinairement  entre  le  6®  et  le  8®  jour. 
Quand  l’inoculation  était  directement  pratiquée  dans  le  péri- 
toine, l’infection  se  manifestait  plus  rapidement  : le  cobaye 
donnait  des  signes  de  maladie  dès  le  second  jour,  et  entre  le 
3®  et  le  4®  on  voyait  apparaître  une  orchite  avec  vaginalite 
aiguës  plus  ou  moins  intenses. 

Généralement,  la  maladie  commençait  par  un  testicule  et  se 
communiquait  à l’autre. 

La  peau  du  scrotum^  du  coté  correspondant  au  premier 
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testicule  lésé, devenait  tendue,  luisante  et  à peine  rouge;  le  tes- 
ticule grossissait  jusqu'à  atteindre  le  volume  d'une  petite  noix 
et  s'immobilisait  dans  la  bourse  de  manière  à ne  plus  pouvoir 
rentrer  dans  Tabdomen.  Je  n'ai  jamais  vu  la  peau  du  scrotum 
s’ulcérer,  comme  il  arrive  souvent  dans  l'infection  morv^euse.  A 
la  mort  de  l’animal,  entre  le  5®  et  le  6®  jour,  à l’ouverture  du 
ventre,  on  constatait  une  péritonite  diffuse  fibrino-purulente, 
avec  une  énorme  tuméfaction  de  la  rate  (dans  un  cas,  elle 
mesurait  0"L045  X 0"‘,0i7  et  pesait  2^C53)  et  une  vaginalite 
bilatérale  ; les  deux  lames  de  la  vaginale  adhéraient  ordinaire- 
ment entre  elles  par  l’interposition  d’une  couche  plus  ou  moins 
épaisse  d’exsudat  fibrineux. 

Le  didyme  et  l’épididyme,  en  général,  étaient  enflammés  et 
plus  ou  moins  congestionnés,  sans  néanmoins  présenter  jamais 
d’infiltration  nodulaire. 

Une  grande  quantité  de  culture  introduite  dans  le  péritoine 
tuait  rapidement  le  cobaye,  sans  donner  lieu  à l'orchite.  Cette 
dernière  apparaissait  quand  finfection  était  produite  avec  une 
très  petite  quantité  de  culture  (une  anse  de  culture  sur  gélose 
ou  0,5  c.  c.  de  bouillon)  ou  d’exsudat. 

L’infection  pouvait  aussi  être  transmise  au  cobaye  par  le 
moyen  des  aliments  auxquels  avait  été  mêlée  de  la  culture  sur 
gélose;  l’animal  succombait  alors  dans  un  temps  plus  ou 
moins  long,  entre  40-60  jours,  en  présentant  à l’autopsie  la 
fonte  purulente  de  certaines  glandes  du  mésentère  et  une  infil- 
tration nodulaire,  quelquefois  ulcéreuse,  des  follicules  de 
l’intestin.  Ce  résultat,  du  reste,  n’était  pas  toujours  constant,  et 
quelques  cobayes  ainsi  traités  ne  présentaient  aucune  altération 
anatomique. 

Les  pigeons  mouraient  rapidement  par  injection  intra- 
veineuse de  petite  quantité  de  culture  ; ils  périssaient  en 
10  [à  15  jours  après  une  inoculation  sous-cutanée,  avec  des 
lésions  semblables  à celles  des  cobayes  infectés  par  la  même 
voie  : c’est-à-dire  une  myriade  de  nodules  gris  tuberculiformes 
dans  tous  les  organes  internes,  et  un  gros  amas  caséeux  très 
compact,  jaunâtre,  dans  le  lieu  même  de  l’inoculation. 

Les  résultats  de  l’infection  expérimentale  de  la  sou?hs 
blanche  étaient  plus  incertains;  l’animal  réagissait  quelquefois 
contre  l’inoculation  sous-cutanée  par  un  simple  petit  abcès 
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local  qui  s’ulcérait  lentement  et  se  cicatrisait,  de  manière  que 
Tanimal  survivait  dans  un  état  de  santé  parfaite.  Cela  se  pro- 
duisait surtout  dans  les  cas  où  Ton  employait,  pour  Tiiifection, 
une  petite  quantité  de  sang’  prise  sur  cobaye  infecté,  peut-être 
parce  que  les  bactéries  étaient  peu  nombreuses.  D’autres  fois, 
au  contraire,  à Tabcès  local  succédait  une  lente  généralisation 
du  virus,  avec  formation  de  petits  nodules  spécifiques  dans  le 
foie,  les  reins  et  les  glandes  lymphatiques  de  l’abdomen; 
l’animal  mourait  après  20-25  jours. 

' Le  lapin^  la  poule^  le  chat  et  le  chien  résistaient,  au  con- 
traire, à une  dose  même  très  forte  de  virus.  Le  lapin  et  le  chat 
montraient  tout  au  plus,  à la  place  de  l’inoculation,  une  tumé- 
faction œdémateuse  fort  circonscrite,  qui  se  transformait  rare- 
ment en  un  petit  abcès.  Celui-ci  se  résorbait  ou  dégénérait  en 
un  ulcère  atonique,  à bords  calleux,  qui  peu  à peu  finissait  par 
se  cicatriser  sans  laisser  aucune  trace.  Les  deux  animaux  pou- 
vaient aussi  supporter  l’inoculation  intrapéritonéale  d’une  quan- 
tité considérable  de  culture  fraîche  sans  donner  aucun  signe  de 
maladie  : un  lapin,  en  particulier,  60  jours  après  l’inoculation, 
dans  l’abdomen,  de  3 c.  c.  de  culture  en  bouillon,  présentait 
seulement  dans  le  foie  3 ou  4 nodules  sclérosés  dus  à des  cocci- 
dies,  sans  aucune  trace  d’infection.  L’ensemencement,  sur  la 
gélose,  du  suc  du  foie  et  de  la  rate  de  ce  lapin  ne  donna  aucune 
culture. 

L’examen  bactérioscopique  des  sucs  organiques  des  cobayes 
morts  d’infection  expérimentale  était  beaucoup  plus  démons- 
tratif que  celui  qu’on  avait  obtenu  de  l’exsudât  des  nodules 
dans  l’infection  spontanée.  L’agent  spécifique  se  présentait 
sous  l’aspect  d’une  bactérie  courte,  à bouts  «ronds,  isolée  par 
paires  ou  par  groupes  de  o à 6 articles  qui  se  coloraient  unifor 
mément  par  le  bleu  de  métylène  alcalin,  ou  prenaient  la  cou- 
leur aux  extrémités  avec  un  espace  clair  au  milieu. 

Dans  ces  mêmes  préparations,  le  microorganisme  apparais- 
sait généralement  doué  d!un  certain  pléomorphisme  ; à côté  de 
formes  petites  et  grosses  ressemblant  à des  cocci,  on  remarquait 
des  bacilles  tiès  nets  de  1,4-1, 6 g à 0,6-0, 8 g : toutefois  ces 
dernières  formes,  par  la  présence  très  fréquente  d’une  grosse 
vacuole  centrale,  pouvaient,  au  premier  abord,  être  prises  pour 
des  diplococci.  Ordinairement  lâ  bactérie  était  libre  entre  les 
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cellules  de  Texsudat  et  seulement  par  exception  incluse  dans 
le  corps  des  leucocytes. 

Les  mêmes  tubercules,  qui  apparaissaient  surtout  dans  la 
forme  lente  provoquée  par  Tinoculation  sous-cutanée  d’une 
petite  quantité  de  culture,  offraient  à l’examen  in  toto  un 
matériel  d’observation  précieux,  parce  qu’on  pouvait  non  seu- 
lement suivre,  par  une  simple  inspection  des  coupes  du  tissu 
infecté,  la  formation  du  nodule  dans  ses  diverses  phases,  mais 
encore  reconnaître  distinctement,  entre  les  cellules  d’inffltration, 
le  microparasite  spécifique  et  étudier  ses  rapports  de  situation. 

Les  coupes  du  foie  ou  de  la  rate,  colorées  selon  la  méthode 
de  Nicolle  pour  les  bactéries  qui  ne  tiennent  pas  le  Gram,  con- 
vient admirablement  pour  cette  étude.  Dans  le  foie,  surtout,  on 
pouvait  encore  mieux  que  dans  la  rate  (où  la  présence  de 
corpuscules  malpighiens  empêchait  de  reconnaître  facilement 
les  tubercules  de  première  formation)  relever  les  altérations 
anatomiques  qui  se  produisaient  aussitôt  que  le  parasite  s’était 
logé  dans  le  tissu.  Entre  les  îlots  des  cellules  glandulaires  com- 
mençait à apparaître  un  petit  nid  de  cellules  migratrices, 
4 ou  5 au  maximum,  à un  ou  à plusieurs  noyaux,  plus  ou  moins 
rapprochées  de  la  paroi  d’un  vaisseau  sanguin.  Au  milieu  de  ces 
cellules  émigrées , très  rapprochées  l’une  de  l’autre  et  qui  semblaient 
placées  au  sein  d’une  petite  quantité  de  substance  homogène,  on 
ne  parvenait  ordinairement  à découvrir  aucun  microorganisme. 

Peu  à peu  ces  cellules  blanches  devenaient  plus  nombreuses, 
jusqu’à  former  un  amas  discrètement  volumineux,  limité  à la 
périphérie  par  une  couronne  de  cellules  glandulaires  renflées» 
irrégulières,  dépourvues  de  noyau,  dont  le  contour  était  forte- 
ment teinté  par  la  thionine  phéniquée,  car  elles  subissaient  la 
plus  typique  métamorphose  hyaline. 

Cependant,  même  les  cellules  d’infiltration,  situées  dans  le 
centre  du  nodule,  perdaient  leur  individualité  et  finissaient  par 
être  frappées  du  même  procès  de  désagrégation  qui  a déjà  été 
décrit  dans  les  tubercules  spontanés.  Juste  à cette  phase  du 
développement  correspondaient  les  préparations  les  plus  dé- 
monstratives au  point  de  vue  bactériologique. 

Au  centre  des  nodules,  là  où  la  nécrobiose  cellulaire  était 
plus  prononcée,  on  voyait  ordinairement  un  amas  de  petits 
bacilles  si  étroitement  pressés  les  uns  contre  les  autres  que  la 


4H4 


ANNALES  DE  L’INSTITUT  PASTEUR 


forme  bacillaire  ne  se  distinguait  nettement  qu’à  la  périphérie; 
le  centre  de  la  zooglée  semblait  un  petit  bloc  granuleux,  coloré 
en  violet  foncé.  Les  bacilles  périphériques  à coloration  uniforme, 
ordinairement  courts  et  gros,  ovoïdes,  étaient  quelquefois  si 
petits  qu’ils  semblaient  des  cocci.  Je  n’ai  jamais  pu  reconnaître, 
parmi  les  cellules  du  tissu,  hors  des  limites  des  nodules  spéci- 
fiques, de  microorganismes  isolés;  je  ne  prétends  pourtant  pas 
qu’il  ne  puisse  en  exister,  étant  donnée  la  difficulté  de  les  recon- 
naître à cause  de  leur  très  pâle  coloration. 

- ^ ^ 

J’ai  déjà  parlé  de  la  considérable  contribution  de  31.  Preisz 

dans  l’étude  de  ces  affections,  la  classification  qu’il  en  a faite 
sous  trois  types  fondamentaux  de  pseudo-tuberculose  est  insuf- 
fisante. 

En  eff  et,  lui-même  reconnaît  que  parmi  les  maladies  pseudo- 
tuberculeuses déjà  connues  avant  1894,  celles  qui,  par  exemple, 
ont  été  décrites  par  31.  Courmont‘  et  3131.  du  Gazai  et  Yail- 
lard  - restent  en  dehors  de  sa  classification.  31.  Preisz  a eu  le 
grand  mérite  d’avoir  identifié  certains  types  entre  lesquels  on 
ne  voyait  que  quelques  affinités,  et  d’avoir  ainsi  simplifié 
beaucoup  les  problèmes  de  la  diagnose  différentielle  entre  les 
diverses  formes  de  pseudo-tuberculose  microbienne. Des  trois  prin- 
cipales variétés  qu’il  distingue,  la  plus  intéressante  à cause  de  sa 
diffusion  et  du  nombre  considérable  de  travaux  qu’elle  a provo- 
qués, c’est  la  P seudotuberculosis  rodent iuyn^  à laquelle  se  rap- 
portent, outre  les  observations  fondamentales  de  3131.  3Ialassez 
etVignaPjles  épizooties  ultérieurement  décrites  par  31.  NocardL 
31.  Pfeiffer,  31.  Zagari^  et  31.  Parietti  % ainsi  que  celles  de 
3131.  Charrin  et  Roger  L de  31.  Dor  % de  3131.  Grancher  et 
Ledoux-Lebard  % et  les  autres  plus  récentes  de  31.  Bonome  et 
de  31.  Cipollina. 

1.  CouRMOMT,  Comptes  rendus  de  la  Soc.  de  biologie,  1889,  p.  215. 

2.  Du  Cazal  et  Vaillari),  Annales  de  V Institut  Pasteur.,  1891,  n°  6,  p.  353. 

3.  Mal.assez  et  Vignal,  Arch.  de  phvsiol.  norm.  et  pathoL,  1883,  p.  369,  et 
1884,  p.  81. 

4.  Nocard,  Bulletin  de  la  Soc.  centr.  de  médec.  vétèr.,  1885,  p.  207;  et  Nocard 
ET  Masselin,  C.  r.  de  la  Soc.  de  bioL,  1889,  p.  1577. 

5.  Zagari,  Riforma  medica,  1889,  n»  258,  p.  143. 

6.  Parietti,  Centralblatt  f.  Bakteriologie,  Bd.  VIII,  1890,  n®  19,  p.  577. 

7.  Charrin  et  Roger,  Compt.  rend,  de  la  Soc.  de  biologie,  1888,  p.  272. 

8.  Dor,  Ibidem,  p.  449. 

9.  Gr.ancher  et  Ledou.x-Leb.ard,  Arch.  de  médec.  expérim.  et  d'anat.  patholog. 
1889,  p.  203,  et  1890,  p.  589. 


TUBERCULOSE  ZOOGIÆIQUE 


465 


Fig.  I.  — Cobaye  mort  6 jours  après  l’inoculation,  sous  la  peau  du  dos, 
de  05  c.  c.  d’une  culture  en  bouillon;  gros  nodule  hémisphérique  au  lieu 
d’inoculation. 


Fig.  II.  — Cobaye  infecté  dans  le  péritoine  avec  une  anse  de  gélose  et 
mort  le  5e  jour  de  maladie  : orchito-vaginalite  bilatérale  plus  marquée  à droite. 
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Le  second  type  est  la  Pseudotuberculosis  murium^  de 
M.  Kutsclier,  dont  le  domaine  s’est  fort  ag^randi  depuis  1894. 

11  comprendrait,  en  effet,  non  seulement  l’infection  étudiée 
par  M.  Kutsclier,  laquelle  est  la  première  par  ordre  chronolo- 
gique, mais  encore  celles  décrites  par  M.  Galli-Yalerio  ‘, 
M.  Reed  ^ et  M.  Bongert%  qui  ne  différeraient  de  celle  de 
M.  Kustcher  que  par  quelques  particularités. 

A latroisième  xdsiéié,  Pseudotubey^culosisovis  de  MM.  Preisz 
et  Guinard,  se  rattache  peut-être  l’infection  observée  par 
M.Turski  sur  les  brebis  U L’auteur  donne  trop  peu  de  détails  pour 
qu'on  puisse  l’identifier  sûrement  avec  la  maladie  de  Preisz  et 
Guinard.  En  tout  cas,  ces  deux  dernières  variétés  de  pseudo- 
tuberculoses infecteuses  des  souris  et  des  brebis,  considérées 
chacune  séparément,  sont  étiologiquement  trop  différentes  de  la 
forme  que  j’ai  sommairement  décrite,  pour  que  je  me  sente  le 
devoir  d’établir  entre  elles  et  l’infection  présente  un  examen 
comparatifs  C’est  pourquoi  il  reste  à savoir  si  l’infection  que 
j’ai  étudiée  peut  se  confondre  avec  la  Pseudotuberculosis 
rodentium  classique,  ou  avec  les  deux  autres  formes  de 
M.  Courmont  et  de  MM.  du  Gazai  et  Yaillard,  qui  ne  rentrent 
pas  dans  la  classification  de  M.  Preisz. 

Les  différences  entre  l’infection  que  j’ai  décrite  et  la  Pseudo- 


1.  Galli-Valerio,  Moderno  Zooiatro,  1896.  Travail  résumé  par  M.  Cipollina. 

2.  Reed,  Contribution  to  the  Science  of  medicine  Batimore,  1900  (voir  le 
travail  de  M.  Wrede,  p.  551), 

3.  Bongert,  Zeitschrift  f.  Hygiene,  Bd.  XXXVII,  1901,  p.  449. 

4.  Tgrski,  Zeitschrift  f.  Fleisch  u.  Milchhygiene,  Bd  VU,  1807,  H.  9,  résumé 
dans  le  Centralbl.  f.  Bakt.,  Bd  XXII,  1897,  p.  615. 

5.  Pour  se  convaincre  de  cette  différence,  il  suffît  de  prendre  une  connaissance 
même  sommaire  des  travaux  relatifs  à cette  étude.  Je  me  contente  de  signaler 
ici  quelques-unes  seulement  de  ces  différences. 

La  Pseudotuberculosis  murium  de  M.  Kutscher  est  causée  par  un  petit  bacille 
morphologiquement  semblable  à celui  de  la  diphtérie  : il  oppose  une  certaine 
résistance  à la  décoloration  avec  le  Gram  et  il  est  exclusivement  pathogène  pour 
le  rat,  en  particulier  pour  le  rat  gris.  Le  microorganisme  isolé  par  M.  Bongert 
différerait  de  celui  de  M.  Kutscher  parce  qu’il  infecte  plus  facilement  le  rat  par  la 
voie  digestive,  cette  particularité  ne  pouvant,  selon  moi,  justifier  une  séparation 
des  deux  formes.  La  coco-bactérie  étudiée  par  M.  Galli-Valerio,  sur  la  souris 
blanche,  résiste  très  bien  au  Gram  et  liquiéfie  la  gélatine;  celle  de  M.Reed  prend, 
elle  aussi,  le  Gram. 

Le  microparasite,  enfin,  que  M.  Preisz  a retiré  des  nodules  caséeux  du  rein 
de  mouton  résiste  au  Gram,  il  ne  pousse  ni  sur  la  gélatine  solide  ni  sur  la 
pomme  de  terre,  et  donne  sur  le  sérum  de  bœuf  coagulé  une  colonie  d’un  jaune 
doré,  semblable  à celle  du  bacille  de  la  lymphangite  ulcéreuse  de  M.  Nocard.  Le 
pigeon  supporte  sans  trouble  l’injection  de  ce  bacille,  tandis  que  le  lapin  y 
succombe. 
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tuberculosis  rodentium  des  auteurs  ci-dessus  nommés  sont  de 
deux  ordres  : culturaux  et  biologiques.  Les  particularités  mor- 
phologiques ne  permettent  point  d’établir  une  distinction  entre 
le  microorganisme  de  la  pseudo-tunerculose  des  rongeurs  et 
celui  que  j’ai  fait  connaître,  cartons  deux  sont  très  polymorphes 
et  la  même  description  peut  leur  convenir. 

Parmi  les  propriétés  culturales,  je  rappelle  que  la  bactérie 
que  j’ai  isolée  produit,  contrairement  à l’autre,  une  lente 
coagulation  du  lait  ; qu’avec  le  temps,  elle  communi(|ue  au 
bouillon  glucosé,  neutre  ou  légèrement  alcalin,  une  réaction 
acide  prononcée;  qu’elle  ne  dégage  de  gaz  d’aucun  milieu  de 
culture^  même  si  elle  végète  pendant  longtemps  ; qu’elle  ne 
donne  pas  lieu  à la  production  de  cristaux  en  aiguilles  (Pfeiffer) 
ni  sur  gélatine  ni  dans  le  bouillon;  et  enfin  qu’elle  forme  sur 
les  sérums  du  bœuf  et  du  cheval  coagulés  une  couche  blanehe 
laiteuse  qui  ne  devient  pas  jaunâtre,  même  dans  les  vieilles 
cultures. 

Les  différences  biologiques  sont  pourtant  plus  intéressantes, 
elles  rapprochent  le  microbe,  isolé  par  moi,  des  bactéries  du 
groupe  de  la  pseudo-morve,  plus  que  du  streptobacille  de  la 
pseudo-tuberculose. 

Elles  se  résument  : 1®  dans  la  très  faible  virulence  de  la 
susdite  bactérie  pour  le  lapin  : au  lieu  de  donner,  chez  cet  animal, 
des  nodules  disséminés  dans  tous  les  organes,  ou  encore  une 
septicémie  avec  mort  rapide,  comme  cela  arrive  à la  suite  de 
l’inoculation  du  streptobacille  pseudo-tuberculeux,  elle  s’arrête  à 
la  porte  d’entrée,  souvent  sans  laisser  aucune  trace  de  sa 
pénétration;  2®  dans  le  fait  que  le  pigeon  et  la  souris  blanche, 
inoculés  sous  la  peau  avec  une  petite  quantité  de  culture,  meu- 
rent de  granulie  miliaire,  contrairement  à ce  qu’on  obtient  par 
l’introduction  sous-cutanée  du  streptobacille  de  Dor,  dont 
l’action  reste,  dans  ces  deux  animaux,  limitée  au  lieu  de  l’ino- 
culation; dedans  l’apparition  de  l’orchite  avec  vaginalite  chez  le 
cobaye,  après  l’injection  intrapéritonéale  d’nne  petite  quantité 
de  culture,  orchito-vaginalite  qui  est  tantôt  unilatérale,  tantôt 
double,  et  qui,  ordinairement, s’associe  à une  légère  tuméfaction 
du  testicule  et  à une  immobilisation  de  celui-ci  dans  le  scrotum. 
Par  quelques-unes  des  propriétés  dont  je  viens  de  parler  et 
aussi  par  quelques  caractères  culturaux  de  non  moins  d’impor- 
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tance,  la  bactérie  s’éloigne  des  bacilles  de  la  pseudo-tuberculose 
isolés  par  M.  Courmont  et  par  MM.  du  Gazai  et  Yaillard. 

En  effet,  le  microbe  de  M.  Courmont  pousse  bien  dans  le 
vide  et  donne  sur  la  pomme  de  terre  une  coucbe  couleur  café. 

Celui  de  MM.  du  Cazal  et  Vaillard  liquéfie  la  gélatine  et 
fournit  sur  la  pomme  de  terre  une  culture  jaune  brunâtre 
s’étendant  à toute  la  surface. 

Notre  bacille  se  rapproche  de  celui  de  la  morve  et  du  groupe 
de  microparasites  classés  dans  la  catégorie  des  pseudo-morveux. 

Qu’il  s’agisse  d’une  forme  anomale  de  morve  des  petits 
rongeurs  ! Je  ne  le  crois  pas  ‘ ; la  résistance  du  chat  à l’infection 
exclut  cette  supposition,  de  même  que  certains  caractères 
morphologiques  et  certaines  propriétés  des  cultures  qui  éloi- 
gnent les  deux  microbes  l’un  de  l’autre. 

Le  pléomorphisme,  la  longue  conservation  de  la  vitalité  et 
de  la  virulence  dans  les  milieux  artificiels,  le  trouble  intense  du 
bouillon  avec  formation  du  disque  en  écailles  de  cire  à la 
surface  du  liquide,  le  manque  de  viscosité  de  la  culture  sur 
gélose  et  l’aspect  spécial  de  la  colonie  sur  la  plaque  distinguent 
la  susdite  bactérie  du  bacille  morveux.  La  manière  dont  la 
bactérie  se  présente  dans  le  tissu  est  complètement  différente 
de  celle  du  bacille  de  la  morve. 

11  me  semble  inutile  d’insister  davantage  sur  cette  compa- 
raison, et  je  crois  plus  opportun  d’examiner  par  quels  caractères 
la  bactérie  isolée  par  moi  se  détache  du  groupe  des  bactéries 
pseudo-morveuses . Parmi  celles-ci,  seul  le  bacille  de  M.  Babès 
est  morphologiquement  fort  semblable  à celui  de  la  morve  ; il 
donne  sur  la  pomme  de  terre  des  a colonies  plates  bien  limitées, 
comme  des  gouttes  de  miel,  ressemblant  aux  c£>lonies  du  bacille 
n.orveux,  desquelles  elles  diffèrent  par  la  couleur  plutôt  jaune 

1.  ,)e  rappelle  ici,  à litre  de  simple  curiosité,  que  les  produits  toxiques  de  la 
bactérie,  extraits  de  son  corps  par  les  procédés  qu’on  suit  ordinairement  pour 
la  préparation  de  la  malléine,  ne  déterminaient  par  injection  sous-cutanée 
chez  un  cheval  (2  c.  c.  5,  d’une  solution  à 1/5)  aucune  réaction  ni  locale  ni 
^•énérale,  pendant  qu’ils  provoquaient  de  la  môme  manière  une  forte  tuméfaction 
chaude  et  douloureuse  au  niveau  de  l’injection  et  une  élévation  thermique  de 
1“,4,  chez  un  cheval  morveux,  depuis  plusieurs  jours  sans  fièvre.  C’est-à-dire  que 
ces  produits  déterminaient  une  réaction  fort  semblable  à celle  de  la  malléine, 
toutefois  moins  intense  et  moins  durable  : en  effet,  la  tuméfaction  locale  qui,  au 
bout  de  12  heures  après  l’inoculation,  était  aussi  grosse  que  la  moitié  d’une 
orange,  disparaissait  déjà  à la  fin  du  second  jour  et  la  fièvre  cessait  au  bout  de 
18  heures. 
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que  brune  ))  (p.  630,  l.  e.).  Toiilefois,  le  bacille  de  M.  Babès 
est  presque  inoRensif  pour  le  cobaye  chez  lequel  il  détermine, 
par  Tinoculation  sous-cutanée,  un  petit  ulcère  local  n’ayant 
aucune  importance  et  guérissant  vite,  tandis  (|u’il  tue  le  lapin 
en  peu  de  temps,  soit  avec  de  petits  abcès  dans  les  organes, 
soit  par  une  rapide  septicémie,  si  le  virus  a été  exalté  par  pas- 
sages in  vivo. 

Les  autres  bacilles  pseudo-morveux,  de  M.  Nocard  et  de 
M.  Kutscher,  donnent  sur  la  pomme  deterre  une  colonie  « sèche, 
pulvérulente,  d’un  blanc  sale  « (Nocardj,  ou  une  couche  sèche  et 
blanche  ))  (Kutcher)  qui  ne  change  pas  de  teinte. 

En  outre,  l’agent  spécifique  de  la  li/mphangite  ulcéreuse  de 
M.  Nocard  pousse  dans  le  bouillon  sous  la  forme  d’une  multi- 
tude de  petits  grumeaux  blanchâtres,  qui  se  précipitent  au  fond 
sans  troubler  la  limpidité  du  liquide;  ce  même  microbe  ne  pro- 
voque pas  la  coagulation  du  lait,  il  ne  végète  pas  sur  la  géla- 
tine solide  et  il  donne,  sur  le  sérum  du  bœuf,  une  colonie  jaune 
plus  ou  moins  intense,  semblable  à celle  du  staphylocoque 
doré. 

De  plus,  il  ((  prend  admirablement  le  Gram  ».  D’autre  part, 
le  bacille  pseudo-morveux  de  M.  Kutscber  se  colore,  lui  aussi, 
avec  la  méthode  de  Gram  et  donne,  dans  la  gélatine  par  piqûre, 
une  culture  qui,  par  la  liquéfaction  graduelle  et  progressive  du 
milieu,  avec  production  simultanée  d’une  bulle  de  gaz  àla  super- 
ficie, ressemble  beaucoup  à la  culture  si  caractéristique  du 
vibrion  cholérique.  Comme  on  le  voit,  ce  parallélisme  biologi- 
que dont  j’ai  parlé  plus  haut,  entre  le  bacille  isolé  par  moi  et 
les  bacilles  pseudo-morveux,  se  résume  en  l’action  analogue 
que  ces  bactéries  exercent  sur  quelques  petits  rongeurs.  11  ne 
persiste  plus  dès  que  l’on  compare  entre  eux  les  caractères 
culturaux  de  chacun  de  ces  microbes  et  la  façon  dont  ils  se 
colorent. 

Selon  moi,  une  ligne  de  démarcation  aussi  nette  existe  entre 
le  microorganisme  que  j’ai  décrit  et  le  bacille  de  la  pseudo- 
tuberculose du  chat  que  M.  Galavielle  ‘ a isolé,  quoique  cet 
auteur  n’ait  pas  fourni  de  détails  suffisants  sur  la  situation  de 
son  microbe  dans  les  tissus,  non  plus  que  sur  les  caractères 
des  cultures  et  les  propriétés  microchimiques  <lu  parasite. 

1.  Compt.  rend,  delà  Soc.  de  biologie,  1898,  p.  492  et  1005. 
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En  nous  en  rapportant  aux  rares  notions  que  nous  trouvons 
dans  la  communication  de  M.  Galavielle,  les  deux  microbes 
provoqueraient,  chez  le  cobaye  et  la  souris  blanche,  une  forma- 
tion de  nodules  tuberculiformes  multiples  dans  les  viscères  et 
chez  le  premier,  en  particulier,  l’orchite  avec  vaginalite  puru- 
lente aiguë,  après  inoculation  dans  le  péritoine. 

Je  dois  rappeler  que  M.  Galavielle  insiste  sur  les  différences 
qui  existent  entre  l’orchito-vaginalite  provoquée  par  V inocula- 
tion endopéritonéale  de  cultures  de  morve,  et  celle  déterminée 
de  la  même  manière  par  le  virus  qu’il  étudie.  Dans  l’orchito- 
vaginalite  morveuse,  il  observe  avec  justesse  que  la  vaginalite 
prévaut  sur  l’orchite.  En  effet,  le  testicule  ne  participerait  à 
l’inflammation  que  rarement  et  d’une  manière  modérée.  Dans 
l’infection  dont  il  s’occupe,  la  vaginalite  est  légère,  tandis  que 
la  didymo-épididymite  est  intense,  avec  tuméfaction  et  ramolis- 
sement du  testicule,  dont  les  canaux  séminifères  sont  remplis 
de  pus.  La  bactérie  que  j’ai  isolée  agissait  autrement  que  le 
bacille  de  M.  Galavielle  : en  effet,  j’ai  constamment  observé  sur 
mes  cobayes  que  la  vaginalite  prévalait  de  beaucoup  sur  l’or- 
chite. Toutefois,  laissant  de  côté  ces  différences  qui  sont  surtout 
quantitatives,  je  rappellerai  que  le  bacille  de  31.  Galavielle  était 
fortement  pathogène  pour  le  lapin  et  le  chat,  chez  lesquels  il 
provoquait  une  maladie  d’une  durée  plus  ou  moins  longue  et 
caractérisée  par  l’apparition  de  pseudo-tubercules  dans  tous  les 
organes.  Je  crois  que  ces  différentes  aptitudes  pathogéniques 
suffisent  pour  empêcher  d’identifier  ces  deux  microorganismes. 
Trois  lapins  et  une  dizaine  de  chats  ont  été  inoculés,  sous  la 
peau  ou  dans  le  péritoine,  avec  une  quantité  vraiment  énorme 
d’exsudat  ou  de  culture  et,  chez  eux,  je  ne  vis  absolument  rien 
de  tout  ce  que  31.  Galavielle  a remarqué. 

Beaucoup  de  ces  animaux  sont  restés  en  observation  pen- 
dant plusieurs  mois,  sans  donner  aucun  signe  de  maladie. 
Quelques-uns  d’entre  eux  ont  été  sacrifiés  en  pleine  santé, 
l’examen  bactériologique  des  organes  n’a  montré  aucune  lésion. 

Le  laconisme  de  la  relation  bactériologique  que  nous  don- 
nent 3131.  Hallopeau  et  Bureau  ‘ ne  me  permet  pas  d’établir  une 
comparaison  entre  l’infection  que  j’ai  étudiée  et  celle  qui  a été 

1.  Annales  de  dermatologie  et  de  syphili graphie,  t.VII,  1896,  p.  547. 
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relatée  par  ces  auteurs,  qui  ont  également  réussi  à provoquer 
l’orchito-vaginalite  chez  le  cobaye  par  l’inoculation  endopéri- 
tonéale  des  matières  recueillies  à la  superficie  d’ulcères  cutanés 
dans  un  cas  de  mycosis  fungoïde. 

MM.  Hallopeau  et  Bureau  excluent  le  diagnostic  de  morve 
parce  qu’ils  ne  virent,  parmi  de  nombreuses  variétés  micro- 
biennes^ existant  dans  l’exsudât  de  la  vaginale,  aucun  micro- 
organisme ressemblant  morphologiquement  au  bacille  morveux. 
Ils  ne  disent  pas  quelle  espèce  microbienne  a causé  l’orcbite. 

Chez  le  cobaye,  le  sac  vaginal  est  la  continuation  du  péri- 
toine; avec  une  pareille  conformation  anatomique,  il  semblerait 
qu’une  vaginalite  plus  ou  moins  grave  doive  toujours  accom- 
pagner la  péritonite  infectieuse.  Mais  la  réalité  ne  confirme  pas 
les  prévisions.  Cette  association,  en  effet,  a été,  jusqu’à  présent, 
constatée  dans  un  nombre  très  limité  de  cas,  et  précisément  dans 
ceux  où  la  péritonite  est  causée  par  l’un  ou  l’autre  des  microor- 
ganismes que  je  viens  de  nommer.  Mais  cela  suffit  pour  qu’on 
ne  considère  plus  la  vaginalite  aiguë,  succédant  à la  péritonite 
septique,  comme  spécifique  d’une  infection  déterminée. 

Après  cette  succincte  exposition  critique,  il  me  semble  que 
ce  n’est  pas  le  cas  de  parler  d’une  identification  de  la  maladie 
infectieuse  que  j’ai  étudiée,  avec  la  pseudo-tuberculose  bacillaire 
classique  des  rongeurs,  ou  avec  les  divers  types  de  pseudo-morve. 
Cette  infection  se  place,  à mon  avis,  entre  ces  deux  maladies, 
et  peut  parfaitement  servir  à leur  rapprochement,  puisqu’elle 
possède  quelques-unes  des  propriétés  fondamentales  de  chacune 
d’elles. 

Les  différences  d’ordre  biologique,  existant  entre  les  bacilles 
pseudo-morveux,  décrites  jusqu’ici  ne  nous  permettent  pas  de  les 
classer  en  groupe  homogène,  et  le  nom  de  a pseudo-morves  » 
réunit  des  formes  cliniquement  semblables,  mais  étiologique- 
ment bien  disparates,  comme  on  le  voit  dans  la  Revue  synthé- 
tique de  M.  Kitt. 

C’est  pourquoi,  si  l’on  veut  faire  entrer  dans  un  groupe 
l’agent  spécifique  de  l’infection  que  j’ai  traitée,  il  faut,  malgré 
les  caractères  différentiels  déjà  cités,  le  rapprocher  de  préférence 
de  la  pseudotuberculosis  rodentium^  à coté  de  laquelle  il  peut 
figurer  comme  produisant  une  forme  de  pseudo-tuberculose 
atypique. 
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Pour  le  distinguer  des  autres  bacilles  pseudo-tuberculeux  et 
des  pseudo-morveux  de  M.  Babès,  de  M.  Nocard  et  de  M.  Kut- 
scber,  je  proposerai  de  lui  donner  le  nom  de  bacterium 
pseudotuberculare  orchitophlofjogenes . 

Ses  caractères  biologiques  montrent  une  fois  de  plus  com- 
bien il  faut  apporter  d’attention  pour  établir  l’origine  morveuse, 
indiscutable,  de  produits  pathologiques. 

L’existence  de  colonies  jaunes  cérumineuses  sur  la  pomme 
de  terre,  et  la  production  de  Torchito-vaginalite  chez  le  cobaye 
ne  suffisent  pas  pour  se  prononcer;  il  faut  y joindre  une  étude 
minutieuse  des  autres  caractères  bactériologiques. 


Appendice. 


Quelque  temps  avant  que  j’entreprisse  cette  recherche  sur  l’infection 
pseudo-tuberculeuse  des  cobayes,  un  gros  chat  indigène  avait  été  apporté  à 
l’Institut.  A l’autopsie  on  trouva  le  foie,  la  rate,  les  glandes  du  mésentère 
remplis  de  nodules  tuberculiformes  gris,  compacts,  de  différentes  grandeurs, 
depuis  une  tête  d’épingle  jusqu’à  un  pois.  Les  plus  gros  de  ces  nodules  com- 
mençaient à peine  à se  caséifier  dans  le  centre,  tandis  que  les  plus  petits 
avaient  presque  l’aspect  de  jeunes  foyers  de  tumeurs;  pourtant,  un  examen 
histologique  du  tissu  frais  suffit  à faire  disparaître  toute  incertitude  en  prou- 
vant qu’il  s’agissait  d’un  procès  d’inflammation  néoplastique. 

Engagé  dans  d’autres  travaux,  je  n’eus  pas  alors  le  temps  d’étudier  cette 
maladie  comme  elle  l’aurait  peut-être  mérité;  c’est  pourquoi  je  ne  puis  com- 
muniquer ici  que  le  seul  résultat  de  l’examen  bactérioscopique  des  petits 
morceaux  des  divers  organes  de  cet  animal,  conservés  dans  l’alcool  ; et  je  crois 
devoir  le  faire  en  prenant  justement  motif  de  la  maladie  pseudotuberculeuse 
décrite  plus  haut  sur  les  cobayes,  vu  que  cette  observation  isolée  s’en  éloigne 
notablement. 

Les  caractères  histologiques  des  nodules  situés,  par  exemple,  dans  le  foie 
de  ce  chat,  étaient  un  peu  différents  de  ceux  que  j’avais  déjà  observés  chez 
les  cobayes.  Dans  les  coupes  minces  obtenues  des  morceaux  inclus  en  paraf- 
fine et  colorés  avec  le  bleu  Lôffler,  les  nodules,  quoique  dépourvus  d’une 
enveloppe  capsulaire,  se  séparaient  nettement  du  tissu  du  foie;  les  îlots 
hépatiques  se  trouvaient  en  contact  direct  avec  la  zone  périphérique  de  chaque 
nodule  et  apparaissaient  séparés,  çà  et  là,  par  l’infiltration  de  minces  et  courts 
cordons  de  cellules  migratrices  provenant  de  la  couche  corticale  du  pseudo- 
tubercule. Les  cellules  glandulaires,  échelonnées  tout  autour,  étaient  défor- 
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mées,  en  partie  par  l’effet  de  la  pression  que  le  nodule  opérait  sur  elles,  en 
partie  par  le  dépôt  exagéré  des  pigments  biliaires  dans  leur  protoplasme  et 
par  la  présence  d’dots  assez  étendus,  de  raréfaction  en  forme  de  vacuoles, 
indices  d’une  dégénération  graisseuse  avancée. 

Laissant  un  instant  de  côté  les  très  jeunes  nodules,  on  pouvait  clairement 
distinguer  au  microscope,  dans  les  autres  nodules  plus  vieux  et  plus  volumi- 
neux, trois  zones  : Tune  extérieure,  une  médiane  et  une  intérieure.  La  zone 
extérieure  était  formée  par  un  halo  plus  ou  moins  étendu  de  cellules  d’infil- 
tration, pour  la  plupart  lymphocytes  et  leucocytes  de  moyenne  grandeur,  à 
noyau  polymorphe,  parmi  lesquels  on  voyait  des  restes  très  clairsemés  de 
cellules  hépatiques,  ainsi  que  quelques  faisceaux  de  tissu  conjonctif  fibreux  très 
minces  et  pourvus  de  noyaux  fusiformes.  Ces  faisceaux  étaient  peut-être  des 
résidus  du  vieux  stroma  du  foie  détruit.  Le  plus  souvent,  les  espaces  intercel- 
lulaires, dans  la  partie  interne  de  cette  zone,  étaient  occupés  par  une 
substance  homogène  ou  à fines  granulations  colorées  d’une  teinte  pâle  par 
le  bleu  de  méthylène,  çà  et  là  aussi  condensés  en  petits  blocs  : ces  derniers 
avaient  quelquefois  une  nuance  rosée. 

La  zone  du  milieu  était  exclusivement  constituée  par  de  gros  amas  de 
microorganismes,  parsemés  dans  le  tissu  d’une  manière  tout  à fait  caracté- 
ristique; ils  formaient,  en  effet,  une  espèce  de  couronne  ou  d’anneau  bleu 
intense,  dont  l’épaisseur  était  presque  uniforme  et  le  diamètre  variable,  selon 
le  volume  du  nodule  pseudo-tuberculeux,  de  sorte  que  quelquefois  l’anneau 
tout  entier  restait  compris  dans  le  champ  microscopique  d’un  objectif  no  3 
Koriska,  tandis  que  d’autres  fois  une  partie  seulement  de  cet  anneau  était 
visible. 

Quoi  qu’il  en  soit,  les  rapports  des  amas  bactériens  avec  le  tissu  évoquaient 
à peu  près  les  images  qu’offrent  ordinairement  les  crosses  de  V Actinomyces 
bovis^  ou  les  filaments  du  Streptotriæ  Madarœ,  dans  les  nodules  spécifiques 
correspondants. 

On  obtient  encore  des  préparations  dans  lesquelles  le  relief  des  micro- 
organismes sur  le  tissu  est  bien  apparent,  au  moyen  de  la  méthode  employée 
par  M.  Kanthack,  dans  l’étude  histo-bactérioscopique  de  l’actinomycosis  et  du 
micetoma  : toutefois,  les  préparations  au  bleu  de  méthylène  alcalin,  mor- 
dancées  avec  le  tanin,  sont  plus  démonstratives  et  plus  élégantes-. 

Enfin,  la  zone  centrale  de  chaque  nodule  était  formée  par  des  produits 
de  dégénération  et  de  désagrégation  cellulaires,  parmi  lesquels  on  voyait, 
disséminées,  quelques  cellules  rondes,  mononuclées,  ainsi  que  de  petits  amas 
très  rares  et  granuleux,  qu’à  fort  grossissement  on  pouvait  reconnaître  pour 
autant  de  groupes  de  bactéries.  Les  produits  cellulaires  de  dégénération  pré- 
valaient toutefois  sur  le  reste  et  se  présentaient  dans  les  préparations  colorées 
avec  le  bleu  de  méthylène  et  examinés  à fort  grossissement,  sous  la  forme 
de  petits  blocs  irréguliers,  d’une  substance  homogène,  teinte  en  vert  bleuâtre. 
Ces  petits  blocs,  dans  certains  points  de  la  zone  centrale  du  nodule,  sem- 
blaient reproduire  le  modèle  des  vieilles  cellules  d’infiltration  en  proie  à la 
nécrobiose  hyaline,  pendant  que  dans  d’antres  points  elles  se  fondaient 
entre  elles  pour  donner  des  amas  un  peu  plus  gros,  homogènes  et  faiblement 
réfringents.  Cet  îlot  central  du  nodule  ne  présentait  guère  de  trace  de  fibrine 
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dans  les  coupes  traitées  avec  la  méthode  de  Weigert.  Au  contraire,  on 
remarquait  çà  et  là  de  petites  pertes  de  substances,  en  forme  de  vacuoles  ou 
de  fentes  arborisées,  peut-être  imputables  à la  rétraction  produite  par  les 
réactifs  ou  encore  à la  dissolution  de  gouttes  graisseuses  pendant  la  déshy- 
dration des  tissus  dans  l’alcool. 

Donc,  pour  résumer,  chaque  pseudo-tubercule  était  formé  par  trois 
couches  concentriques  : une  périphérique,  formée  de  préférence  des  lympho- 
cytes: une  intermédiaire,  constituée  par  des  amas  de  bactéries,  et  une 
centrale,  composée  en  grande  partie  de  produits  de  désagrégation  cellulaire. 

Comme  M.  Preisz  l’a  démontré,  le  nodule  spécifique  de  la  pseudo-tuber- 
culose spontanée  des  rongeurs  a une  constitution  différente  de  celle  que  je 
viens  de  décrire  ; il  est  spécialement  formé  d’une  accumulation  de  lymphocytes 
et  de  leucocytes  polynucléaires,  rassemblés  dans  le  centre  du  nodule  et  souvent 
entourés  d’une  zone  pâle,  résultant  de  la  dégénération  des  cellules  propres 
au  tissu  sur  lequel  le  nodule  s’est  implanté. 

Les  zooglées  occupent  le  centre  du  pseudo-tubercule  parmi  les  cellules 
d’infiltration,  et  puisque  les  microorganismes  sont  difficilement  colorables 
dans  les  coupes,  chaque  zooglée  se  présente  le  plus  souvent  comme 
un  petit  îlot  granuleux  à teinte  très  pâle.  Seuls,  les  produits  pseudo- 
tuberculeux très  jeunes  existant  dans  le  foie  de  notre  chat  avaient  histolo- 
giquement des  ressemblances  avec  les  pseudo-tubercules  des  cobayes  tels 
qu’ils  sont  décrits  par  M.  Preisz,  c’est-à-dire  qu’ils  étaient  constitués  par  un 
amas  central  de  bactéries  entouré  d’une  couche  de  cellules  migratrices.  11 
arrivait  souvent  de  découvrir  quelques  petites  zooglées  isolées,  soit  en  contact 
direct  avec  les  cellules  glandulaires  du  foie,  soit  dans  le  corps  même  de  ces 
cellules.  Les  cellules  géantes  de  Langhans,  qui  existent  dans  les  vrais  tuber- 
cules, manquaient  également  dans  ce  cas,  comme  dans  les  nodules  de  la 
pseudotuberculosis  rodentium.  Vers  le  contour  des  zooglées,  dans  les  coupes 
colorées  pendant  10-15  minutes  avec  le  bleu  de  méthylène  alcalin  de  Lôffler, 
le  microorganisme  avait  l’aspect  d’un  bacille  court  et  fin,  de  la  même 
grosseur  que  le  bacille  d’Eberth,  avec  les  bouts  ronds  et  le  corps  fortement 
coloré  en  bleu,  d’une  manière  uniforme,  c’est-à-dire  sans  aucune  trace  de 
vacuoles  ou  d’espaces  vides.  A la  périphérie  des  zooglées,  on  remarquait  que 
ce  bacille  a très  souvent  une  tendance  à se  disposer  en  courtes  chaînettes 
de  3-5  articles;  les  plus  petits  des  amas  microbiens  dans  lesqnels  ces  chaî- 
nettes, vues  au  microscope,  semblaient  conserver  une  certaine  individualité 
offraient  l’aspect  de  pelotes  plus  ou  moins  compactes  de  filaments  très  fins. 
La  bactérie  ne  résistait  pas  à l’action  des  acides  minéraux,  comme  le  vrai 
bacille  de  la  tuberculose.  Après  le  traitement  avec  le  violet  de  gentiane 
d’Ebrlicb  et  le  liquide  de  Lugol,  le  bacille  résistait  admirablement  à la  déco- 
loration par  l’alcool  absolu  ; on  pouvait  pousser  le  lavage  des  coupes,  au 
moyen  de  l’alcool,  jusqu’à  enlever  aux  noyaux  des  cellules  toute  trace  de 
substance  colorante,  sans  que  les  bacilles  perdissent  de  leur  vive  couleur 
violette. 

J’appelle  l’attention  sur  ce  fait,  cai*  il  constitue  un  critérium  différentiel 
décisif  entre  cette  forme  de  pseudo-tuberculose  bacillaire  du  chat  et  la 
rvaiété  des  tuberculoses  zoogléiques  des  cobayes  dont  j’ai  parlé  plus  haut. 


TUBERCULOSE  ZOOGLÉIQUE 


475 


Cette  même  propriété  du  microorganisme,  de  résister  longuement  à la 
décoloration,  a aussi  une  autre  signification  : elle  démontre  comment  les  cas 
très  rares  de  pseudo-tuberculose  microbienne  du  chat,  connus  jusqu’à  nos 
jours,  ne  peuvent  étiologiquement  remonter  à un  agent  unique,  et  autorise  à 
étendre  à l’espèce  féline  ce  que  nous  avons  dit  sur  la  multiplicité  des  causes 
des  infections  pseudo-tuberculeuses  du  lapin,  du  cobaye  et  de  la  souris. 

En  effet,  il  est  facile  de  constater  que  parmi  les  deux  autres  observations 
de  pseudo-tuberculose  bacillaire  du  chat  que  je  connais,  celle  de  M.  Galavielle 
et  celle  de  M.  t’Hoens,  cette  dernière  s’éloigne  de  la  mienne. 

J’ai  eu  l’occasion  de  rappeler  précédemment  comment  M.  Galavielle  a, 
dès  1898,  communiqué  sous  une  forme  très  succincte,  à la  Société  de  biologie 
de  Paris,  le  résultat  de  l’examen  bactériologique  fait  sur  un  cas  qui  a peut- 
être  quelques  points  de  contact  avec  le  mien.  Mais  les  éléments  de  compa- 
raison font  défaut,  à cause  du  peu  de  détails  contenus  dans  le  travail  de 
M.  Galavielle.  Le  chat  qui  a été  le  point  de  départ  des  recherches  de  cet 
auteur  était  suspect  de  rage,  les  tissus  n’ont  pas  été  ensemencés  ni  examinés 
au  point  de  vue  histologique  et  bactériologique.  Les  animaux  qui  ont  été 
trouvés  pseudo-tuberculeux  avaient  été  inoculés  avec  l’émulsion  du  cerveau 
du  chat.  Lorsqu’on  sait  avec  quelle  facilité  la  tuberculose  zoogléique  se  répand 
parmi  les  petits  animaux  de  laboratoire,  à certaines  époques  et  dans  cer- 
taines localités,  on  ne  s’étonnera  pas  que  je  me  demande  si,  par  hasard,  les 
premiers  animaux  inoculés  par  M.  Galavielle  (un  cobaye  et  un  lapin)  n’au- 
raient pas  été  affectés  de  la  pseudo-tuberculose  spontanée,  déjà  avant 
l’inoculation.  Le  doute  semblera  d’autant  plus  justifié  quand  on  saura  que 
le  chat  de  M.  Galavielle  présentait  seulement  un  état  inflammatoire  du 
foie,  de  la  rate  et  de  l’intestin,  sans  qu’il  soit  fait  menfion  de  nodules  tuber- 
culiformes  dans  les  viscères.  C’est  pourquoi  je  suis  d’avis  que  1’  « origine 
féline  » de  l’infection  étudiée  par  M.  Galavielle  aurait  eu  besoin  d’être  plus 
rigoureusement  démontrée . 

Il  y a trois  ans,  M.  t’Hoens  publiait  dans  le  Monatshefte  fiir  praktische 
Thierheilkunde,  Bd.  XIII.  page  423,  le  second  cas  de  pseudo-tuberculose 
bacillaire  spontanée  d’un  chat,  dont  lanière  était  morte  de  la  même  maladie, 
l’année  précédente.  M.  t’Hoens  décrit  un  foie  très  gros,  jaune  foncé,  d’une 
consistance  molle  et  parsemé  de  nodules  miliaires  gris,  secs  et  fermes,  sans 
caséification  ou  ramollissement  purulent  du  centre.  Les  autres  organes  ahdo- 
minaux  et  thoraciques  ne  présentaient  pas  d’altérations  remarquables.  Dans 
l’estomac  et  dans  l’intestin,  il  y avait  des  traces  d’un  catarrhe  diffus, 
A Pexamen  microscopique  des  pseudo-tubercules  frais  et  dissociés,  l’auteur 
reconnut  la  présence  d’une  bactérie  polymorphe  représentée  par  des  cellules 
cocciformes  et  des  éléments  en  forme  strepto-bacillaire.  M.  t’Hoens  réussit  à 
isoler  cette  bactérie  non  seulement  des  nodules,  mais  encore  du  sang  du  chat 
infecté,  et  il  put  ainsi  donner  la  démonstration,  exacte  etconvaincante,  qu’elle 
était  le  véritable  agent  spécifique  de  la  maladie. 

Les  limites  restreintes  dans  lesquelles  il  convient  que  reste  cet  Appendice 
ne  me  permettent  pas  d’exposer,  dans  toutes  leurs  particularités,  les  résultats 
obtenus  par  M.  t’Hoens  dans  l’étude  de  sa  bactérie.  Les  seules  indications  sur 
lesquelles  il  m’est  permis  de  m’arrêter  se  rapportent  à la  structure  histolo- 
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gique  des  pseudo-tubercules  spontanés,  telle  qu’elle  a été  décrite  [)ar  M.  t’Hoens, 
et  les  réactions  de  son  microbe  en  présence  des  couleurs. 

Quant  au  premier  point,  M.  t’Hoens  observe  que  la  structure  des  pseudo- 
tubercules du  chat  examiné  par  lui  correspondait  à celle  des  nodules  de  la 
Pseudotuberculosis  j^odentium.  telle  qu’elle  est  rapportée  par  M.  Preisz,  et 
nous  avons  déjà  vu  que  cette  structure  est  différente  de  celle  des  nodules  que 
nous  avons  décrite. 

Pour  le  second  point,  je  rappelle  que  pendant  que  la  bactérie  de  M.  t’Hoens 
ne  se  colorait  pas  avec  le  Gram,  le  petit  bacille  existant  dans  les  organes  de 
mon  chat  opposait  une  forte  résistance  à la  décoloration  avec  l’alcool,  après 
le  traitement  par  le  violet  de  gentiane  d’Erlich  et  le  liquide  de  Lugol,  de  sorte 
qu’on  pouvait  obtenir,  comme  je  l’ai  dit,  la  décoloration  presque  complète 
du  tissu,  sans  que  la  teinte  des  zooglées  en  fvit  altérée.  On  pouvait  aussi  obtenir 
des  préparations  bactérioscopiques  assez  démonstratives  en  colorant  les 
coupes,  même  avec  la  méthode  de  Weigert,  pour  la  fibrine  et  aussi  avec 
celle  de  Kanthack,  qui  obtient  la  différentiation  au  moyen  de  l’huile  d’aniline. 
C’est  pourquoi  je  pense  que  ma  pseudo-tuberculose  féline  est  semblable,  mais 
non  identique,  à celle  de  M.  t’Hoens  : tandis  que  celle  de  cet  auteur  se  rappro- 
cherait du  type  classique  de  la  Pseudotuberculosis  rodentium  selon  la 
description  de  M.  Preisz,  l’infection  étudiée  par  moi  serait  plutôt  voisine  de 
la  Pseudotuberculosis  murium  de  M.  Kutscher,  de  M.  Galli-Valerio,  de 
M.  Reed  et  de  M.  Bongert,  dont  le  microorganisme  se  colore  avec  le  Gram. 

H n’est  donc  rien  de  plus  naturel  d’admettre  que  cette  maladie  ait  été 
transmise  par  la  souris  au  chat,  par  voie  stomacale,  attendu  que  les  alté- 
rations les  plus  graves  intéressaient  quelques  glandes  annexées  au  tube 
digestif. 


Explications  de  la  planche  XIV. 


Fig.  1.  — Culture  de  6 jours  sur  pomme  de  terre. 

Fig.  2.  — Culture  de  48  heures  sur  gélose  inclinée. 

Fig.  3.  — Culture  sur  gélatine,  par  piqûre,  après  10  jours. 

Fig.  4.  — Culture  dans  la  gélose,  par  piqûre,  après  6 jours  d’étuve. 

Fig.  5.  — Colonies  sur  plaque  de  gélose,  après  32  heures  d’étuve  (oc.  2; 
ob.  3,  Koristka). 

Fig.  6.  — Tuberculose  zoogléique  du  chat  (voir  l’appendice).  Coupe  de 
foie,  colorée  avec  le  bleu  Lôffler.  Le  nodule  spécifique  occupe  la  partie 
centrale  de  la  préparation,  avec  ses  trois  couches  : celle  de  l’intérieur  corres- 
pondant à la  zone  dégénérative,  celle  du  milieu  à la  zone  parasitaire,  et  celle 
de  l’extérieur  à la  zone  d’infiltration. 


Etudes  sur  le  bacille  typhique  et  le  bacille  de  la  peste 

Pau  le  D'-  BESUEDKA 

(Travail  du  laboratoire  de  M.  Metchnikofî.  ) 


A.  Endotoxine  tyjdiujue  et  son  anti-endotoxine.  Vaccination. 

Le  bacille  typlutjue  (jue  nous  avons  employé  fut  isolé  du 
sang"  d’un  malade  il  y a plus  de  '2  ans;  il  n’a  jamais  passé 
par  l’animal;  sa  virulence  est  restée  pour  le  cobaye  toujours  la 
même  : 1/7  de  culture  de  24  heures  sur  gélose  représente  la 
dose  mortelle  pour  un  cobaye  de  400  grammes,  en  injection 
intrapéritonéale. 

Ce  bacille  est  toxique  : le  raclage  des  cultures  de  24  heures 
sur  gélose,  cbaufïe  [)endant  1 heure  à 00*^,  puis  desséché  dans  le 
vide,  tue,  en  injection  intrapéritonéale,  un  cobaye  de  3o0-400 
grammes  à la  dose  de  10  à Uj  milligrammes  de  bacilles  secs. 
La  mort  est  due  cà  la  mise  en  liberté  in  vivo  de  l’endotoxine 
contenue  à l’intérieur  des  corps  des  bacilles. 

Pour  mettre  en  liberté  l’endotoxine  typhique  in  vitvo,  il 
faut  préparer  un  mélange  de  bacilles  secs,  d’eau  physiologique 
et  de  sérum  normal  de  cheval,  dans  des  proportions  déterminées 
(par  exemple,  15  centigrammes  de  bacilles,  2 c.  c.  d’eau, 
8 c.  c.  de  sérum)  de  façon  à provoquer  une  agglutination  rapide. 

Le  mélange  abandonné  à la  température  du  laboratoire  est 
centrifugé  au  bout  de  1 V^-2  heures  de  contact.  Il  se  forme 
deux  couches  dont  la  supérieure  est  composée  du  mélange  d’eau 
et  de  sérum  et  l’inférieure  — des  corps  de  bacilles  typhiques. 

La  toxicité  des  deux  couches  mélangées  est  celle  des  bacilles 
secs  primitivement  ajoutés;  mais  la  toxicité  de  chaque  couche 
prise  isolément  se  trouve  complètement  intervertie  : les  corps 
des  bacilles  ne  sont,  après  le  contact,  que  peu  ou  pas  toxiques  du 
tout;  les  cobayes  en  supportent  impunément  0,10  centigrammes 
et  plus,  et,  d’autre  part,  la  partie  liquide  du  mélange  est 
devenue  toxique;  elle  tue,  dans  le  péritoine,  un  cobaye  de 
300  grammes  à la  dose  de  1,5  c.  c.  environ.  Le  pouvoir  toxique 
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(lu  liquide  subit  parfois  des  variations  sans  (|ue  l’on  sache 
exactement  pourquoi,  mais  ce  qui  est  certain  c’est  qu’il  y a 
toujours  ag’g’lutination  préalable  quand  l’endotoxine  de  l’inté- 
rieur des  microbes  diffuse  dans  le  liquide  ambiant. 

A la  laveur  de  cette  diffusion,  on  obtient  deux  corps  nouveaux  : 
d’une  part,  des  bacilles  typhiques  privés  de  toxine  des  bacilles 
ataxiques  et,  d’autre  part,  V endotoxine  typhique  liquide. 

Les  bacilles  typhiques  atoxiques  présentent  surtout  ceci 
d’intéressant  que,  tout  en  étant  inoffensifs,  ils  peuvent  servir 
de  vaccin  contre  l’infection  typhique.  Injectés  (à  la  dose  de 
0,025  mg.,  par  exemple)  sous  la  peau  de  cobaye,  ils  confèrent 
l’immunité,  déjà  au  bout  de  48  heures,  contre  l’infection  intra- 
péritonéale qui  enlève  le  témoin  en  moins  de  24  heures. 
L’immunité  conférée  par  ce  vaccin  dure  des  mois. 

Quant  à l’endotoxine,  elle  se  présente  sous  forme  de  liquide 
légèrement  opalescent,  toxique  pour  le  cohaye,  le  lapin,  le 
cheval;  elle  se  précipite  par  l’alcool,  ne  se  détruit  qu’après  un 
chauffage  très  prolongé  (15  heures)  à 57®  et  se  laisse  neutraliser 
par  un  sérum  anti-endotoxique . 

On  obtient  le  sérum  anti-endotoxique  en  injectant  des 
bacilles  typhiques  — morts  et  vivants  — dans  les  veines  de 
cheval. 

Mélangée  avec  les  hacilles  desséchés,  l’anti-endotoxine  neutra- 
lise à la  manière  des  sérums  antitoxiques  connus,  des  doses 
plusieurs  fois  mortelles  d’endotoxine  : avec  0,05-0,10-0,15  centi- 
grammes de  ce  sérum  sec,  on  neutralise  rapidement  5-10-15 
doses  mortelles  de  b.  typhiques  chauffés. 

Lorsqu’on  injecte  séparément,  d’ahord,  du  sérum  anti-endo- 
toxique sous  la  peau,  puis  24  heures  après,  clans  le  péritoine, 
des  bacilles  chauffés,  il  faut  un  peu  plus  de  sérum;  ainsi  pour 
préserver  le  cohaye  dans  ces  conditions  contre  deux  doses  mor- 
telles, il  ne  faut  pas  moins  de  0,05  centigrammes  de  sérum 
sec.  La  survie  du  cohaye  est  due,  comme  le  montre  l’examen  de 
l’exsudât  péritonéal,  à l'intervention  très  rapide  des  phagocytes. 

Que  les  leucocytes  interviennent  activement  dans  la  destruc- 
tion de  l’endotoxine,  cela  ressort  de  l’expérience  qui  consiste  à 
injecter  3 c.  c.  d’eau  physiologique  dans  le  péritoine  de  cobaye, 
puis  24  heures  après,  une  dose  simplement,  mais  sûrement 
mortelle  de  hacilles  chauffés. 
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Le  cobaye  survit  invariablement  dans  ce  cas,  et  cela,  comme 
le  montrent  les  frottis  faits  surtout  avec  Pépiploon,  grâce  aux 
mono  et  polynucléaires  qui  font  un  déblayage  extrêmement 
rapide  (en  1 heure)  des  bacilles  introduits  dans  le  péritoine. 

B.  Endotoxine  pesteuse.  Vaccination. 

Les  bacilles  pesteux  ‘ recueillis  dans  des  boîtes  de  Roux, 
chauffés  à bO'’  pendant  1 heure,  puis  desséchés,  tuent  la  souris, 
en  injection  sous-cutanée,  à la  dose  de  cinq  décimilli- 
grammes. 

Pour  obtenir  l’endotoxine  pesteuse  à l’état  li(juide  in  vitvo^ 
on  mélange,  dans  des  proportions  déterminées,  bacilles  secs, 
eau  physiologique  et  sérum  de  cheval,  comme  dans  le  cas  des 
1).  typhiques,  avec  cette  différence  que,  au  lieu  de  2 heures,  on 
prolonge  le  contact,  à la  glacière,  pendant  toute  une  nuit  et  on 
ne  centrifuge  que  le  lendemain. 

Après  la  centrifugation  on  a,  d’une  part,  un  liquide  clair  qui 
est  V endotoxine  pesteuse  et,  d’autre  part,  un  dépôt  de  consis- 
tance pâteuse,  constitué  par  des  bacilles  pesteux  atoxiques. 

L’endotoxine  li({uide  est  très  meurtrière  pour  la  souris.  En 
partant,  par  exemple  de  0,02  centigrammes  de  bacilles  auxquels 
on  aurait  ajouté  1 c.  c.  d’eau  physiologique,  puis  4 c.  c.  de 
sérum  de  cheval,  on  obtient  un  liquide  représentant,  en 
moyenne,  20  doses  mortelles  d’endotoxine.  Ici  aussi  la  richesse 
du  liquide  en  endotoxine  peut  varier  d’un  cas  à l’autre,  ce  qui 
tient  évidemment  aux  petites  variations  dans  la  teneur  en  sels. 

L’endotoxine  pesteuse  se  conserve  pendant  des  mois  à la 
glacière.  Elle  est  thermostahile  : le  chauffage  à oo®  pendant 
1 heure  la  laisse  intacte;  elle  ne  s’atténue  que  faiblement  à 
6ü®  (1  heure),  et  ne  se  détruit  pas  après  un  chauffage  à 57^ 
pendant  la  et  même  24  heures. 

Son  caractère  essentiel  est  d’être  neutralisée  par  le  sérum 
antipesteux. 

Quant  aux  corps  des  bacilles  qui  restent  au  fond  du  tube 
après  la  centrifugation,  ils  se  trouvent  dépouillés  d’une  grande 
partie  de  leur  toxicité  : alors  que  les  bacilles  normaux  tuent  la 
souris  à la  dose  de  cinq  décimilligrammes,  on  peut  injecter  de 

1.  Ces  bacilles  nous  ont  été  fort  obligeamment  fournis  par  notre  ami,  le 
D’’  Dujardin-Beaumetz  qui  a bien  voulu  également  se  charger  de  l’inoculatîon  de 
nos  souris. 
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ces  bacilles  atoxiques  jusqu’à  un  centigramme  sans  déterminer 
la  mort. 

Cette  perte  de  toxicité  ne  semble  pas  empêcber  les  bacilles 
pesteux  de  conserver  les  propriétés  vaccinantes  vis-à-vis  de 
l’infection  pesteuse. 

L’unique  expérience  faite  dans  cet  ordre  d’idées,  a donné  les 
résultats  suivants  : 

A 9 souris,  vaccinées  à différentes  périodes  avec  des  bacilles  atoxiques 
(0,002  mg),  on  inocula  du  virus  pesteux  auquel  deux  souris  témoins  ont 
succombé  en  36  heures. 

Sur  ces  9 souris  : 

a)  3 ont  été  vaccinées  48  heures  avant  l’inoculation  : une  est  morte  après 
6 jours;  les  2 autres  ont  survécu. 

b)  3 ont  été  vaccinées  6 jours  avant  l’inoculation  : une  est  morte  le  Séjour, 
une  autre  le  lie  jour,  la  3e  le  16e  jour. 

c)  3 ont  été  vaccinées  6 semaines  avant  Tinoculation  : toutes  les  3 ont 
survécu. 


Le  gérant  : G.  Masson. 


Sceaux.  — Imprimerie  Gharaire. 
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Les  Microbes  dans  l'industrie  fromagère 

Pah  P.  »tAZÉ 


TROISIÉ]VIE  PARTIE 

LES  FERMENTS  DE  LA  CASÉINE 


1 

En  principe,  on  peut  admettre  que  les  ferments  capables  de 
se  développer  dans  le  lait  solubilisent  la  caséine  et  sécrètent 
par  conséquent  de  la  caséase.  Les  matières  albuminoïdes  du 
lait  ne  peuvent  pas  contribuer  à la  nutrition  azotée  des  bactéries 
sans  être  préalablement  digérées  ; mais  cette  digestion  est  plus 
ou  moins  apparente  suivant  les  quantités  de  diastase  mises  en 
jeu,  et  suivant  aussi  la  réaction  produite  par  la  culture. 

Les  ferments  (|ui  dédoublent  le  sucre  de  lait  en  acides  lac- 
tique ou  acétique  arrivent  à paralyser  l’action  de  leur  caséase 
au  point  que  la  caséine,  coagulée  par  les  acides,  demeure  en 
apparence  complètement  inattaquée.  Si  on  s’arrange  de  façon  à 
saturer  les  acides  à mesure  qu’ils  se  forment,  l’action  de  la 
caséase  est  facile  à mettre  en  évidence.  C’est  ainsi  que  M.  de 
Freudenreich  a montré  que  les  ferments  lactiques  digèrent  la 
caséine  du  lait  additionné  de  carbonate  de  calcium.  Cette 
action  empêchante  des  acides  se  manifeste  d’ailleurs  vis-à-vis 
des  ferments  et  diastases  de  toutes  les  substances  albuminoïdes, 
comme  l’ont  montré  MM.  Tissier  et  Martelly  dans  leurs  recher- 
ches sur  la  putréfaction  de  la  viande  de  boucherie. 

Aussi  bien,  l’acidité  ne  paralyse  complètement  l’action  de  la 
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caséase  que  lorsqu'elle  atteint  un  taux  relativement  élevé;  on 
sait  que  la  trypsine  ag-it  encore  en  présence  de  2 à 3 g-ramnies 
d'acide  acétique  par  litre. 

On  conçoit  cependant  que  pour  une  même  quantité  de  ca 
séase  sécrétée,  les  ferments  qui  n'acidifient  pas  le  lait  digèrent 
plus  rapidement  la  caséine. Ces  ferments  n’attaquent  pas  lelactose, 
ou,  s’ils  l’attaquent,  ils  le  brûlent  complètement;  ils  ne  forment 
pas  d'acide  aux  dépens  des  matières  azotées;  parmi  ces  fer- 
ments, on  trouve  quelques  espèces  de  tyrothrix  étudiés  par  Du- 
claux;  les  moisissures,  les  oïdiums,  les  mycodermes  appar- 
tiennent aussi  à cette  catégorie. 

Enfin,  si  les  bactéries  productrices  de  caséase  sont  capables 
d'alcaliniser  le  lait  par  la  formation  d’ammoniaque,  la  solubi- 
lisation de  la  caséine  devient  très  rapide;  l'ammoniaque,  on  le 
sait,  exerce  par  elle-même  une  action  dissolvante,  de  sorte  que 
son  influence  s’ajoute  à celle  de  la  caséase,  favorisée  aussi  par 
l’alcalinité  du  milieu.  Quelques  tyrotbrix  de  Duclaux  se  rangent 
dans  ce  groupe. 

Toutes  ces  nombreuses  espèces  de  ferments  peuvent  exister 
dans  les  fromages,  et  le  plus  souvent  elles  s'y  développent  réel- 
lement. Si  on  ne  les  considère  que  dans  leurs  rapports  avec  la 
caséine,  il  faut  donc  s’attendre  déjà  à un  concours  inextricable 
d'actions  parallèles  ou  opposées,  qu'il  semble  a priori  bien  diffi- 
cile de  démêler.  Le  résultat  le  plus  clair  de  ces  considérations, 
c’est  qu'il  ne  faut  négliger,  au  point  de  vue  de  la  production 
de  la  caséase,  aucune  des  espèces  présentes  dans  les  fromages, 
à quelque  classe  qu’elle  appartienne. 

II 

RECHERCHE  DES  ESPÈCES  QUI  PRÉSIDENT  A l'aFFINAGE  DES  FR03IAGES 

Lorsqu’on  se  propose  de  découvrir  les  espèces  qui  jouent  un 
rôle  actif  dans  la  solubilisation  de  la  caséine,  il  est  tout  indiqué 
de  les  rechercher  dans  l'enduit  glaireux  qui  recouvre  la  surface 
des  fromages  et  que  l’on  désigne  dans  le  brie,  le  camembert,  etc., 
sous  le  nom  de  « rouge  )).  On  voit,  en  effet,  que  la  diges- 
tion de  la  caséine  commence  par  les  régions  qui  sont  en  contact 
immédiat  avec  le  a rouge  )),  pour  se  propager  peu  à peu  vers 
le  centre. 
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Mais  lorsqu’on  cultive  dans  le  lait  les  espèces  prédouiinantes 
qui  contribuent  à former  le  roug'e,  on  s’aperçoit  immédiatement 
(ju’elles  ne  produisent  que  des  quantités  insignifiantes  de  ca- 
séase.  Elles  mettent  plusieurs  mois  pour  solubiliser  la  caséine? 
du  lait  à la  température  de  30*’.  Dans  le  camembert  on  trouve? 
pourtant  une  espèce  assez  active,  car  au  bout  ele  8 à K)  jours, 
elle  produit  une  solubilisation  apparente  ele  la  caséine,  à une‘ 
température  de  20-22'’;  mais  elle  ne  saurait  e'*tre‘  compareM? 
aux  espèces  (jue  l’on  est  convenu  d’appeler  lerments  de?  la 
caséine,  lesejuels  sont  capables  de  solubiliser  cette  substance  au 
bout  de  24  à 48  heures  dans  un  tube  de  culture. 

Lorseju’on  s’adresse  à des  fromages  de  mauvaise'  (jualité,  il 
n’est  pas  rare  de  trouver  des  ferments  très  actifs  vis-à-vis  de  la 
caséine,  ,1’ai  à peine  besoin  de  faire?  remarepier  (jue  j’ai  retenu 
seudement  les  ferments  isolés  des  fromages  de  choix  (|ue  je  dois 
il  l’obligeance  de‘  MM.  Baudoin,  mandataires  aux  Halles;  ces  fer- 
lue'uts  seuls  sont  intéressants  ; mais  comme  ils  sont  trop  peu 
actifs  pour  expliijuer  le‘s  faits  d’observation,  il  faut  cbe'rcber 
ailleurs  les  agents  de  raffinage?  de  la  pâte. 


ACTIOX  DES  CHAMPIGNONS  SUR  LA  CASÉINE 

L’action  des  champignons  sur  la  caséine,  à commencer  par 
le‘s  moisissures,  va  nous  fournir  des  renseignements  inté- 
ressants. 

Duclaux  a montré,  le  premier,  (jue  les  moisissures  sécrètent 
aussi  de  la  caséase.  Les  Pénicillium^  en  particulier,  solubilisent 
la  caséine  assez  rapidement.  Le  P.  candidum^  ensemencé  sur 
du  lait  écrémé,  forme  un  voile  très  épais;  au  début,  son  influence 
sur  la  caséine  est  peu  marquée;  puis  au  bout  d’une  quinzaine 
de  jours,  à la  température  ordinaire,  la  solubilisation  delà  caséine 
devient  très  rapide;  la  réaction  du  milieu,  qui  était  demeurée 
jusque-là  à peu  près  neutre,  devient  très  alcaline;  le  liquide 
complètement  transparent  dégage  une  forte  odeur  d’ammo- 
niaque. C’est  donc  la  production  abondante  d’ammoniaque  qui 
a contribué  à la  solubilisation  rapide  et  complète  de  la  caséine. 
Le  champignon  a d’abord  emprunté  son  carbone  au  sucre  de 
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lait,  puis,  lors(jue  tout  le  sucre  a été  absorbé,  c’est  la  caséine 
restante  qui  est  devenue  la  source  d’azote  et  de  carbone;  mais 
comme  les  champignons  sont  des  organismes  de  combustion 
extrêmement  actifs,  le  carbone  de  la  caséine  est  rapidement 
oxydé;  l’azote  en  excès  est  éliminé  à l’état  d’ammoniaque.  Le 
liquide  devient  alcalin  au  point  de  tuer  la  moisissure  ; les  réense- 
mencements  sont  impossibles  au  bout  de  quelques  semaines, 
alors  que  dans  un  milieu  neutre  les  spores  se  conservent  des 
années. 

Le  Pénicillium  glaucum  solubilise  plus  rapidement  la  caséine 
que  le  P.  candidum^  qui  est  lui-même  beaucoup  plus  actif  que  le 
P . album ^ c’est  pour  cette  raison  que  cette  dernière  espèce  con- 
vient mieux  pour  le  fromage  de  choix  que  le  P,  candidum. 

Les  oïdiums  et  les  mycodermes  agissent  de  la  même  façon 
sur  la  caséine,  mais  moins  énergiquement  que  les  Pénicillium. 

Lorsqu’on  ensemence  du  lait  écrémé  avec  un  des  microorga- 
nismes précédents  associé  au  ferment  lactique,  la  marche  des 
phénomènes  n’est  plus  la  même.  Les  cultures  sont  très  abon- 
dantes, mais  tant  qu’il  reste  du  lactose,  il  se  forme  de  l’acide 
lactique;  la  solubilisation  de  la  caséine  ne  se  produit,  dans  ces 
conditions,  que  lorsque  tout  l’acide  lactique  a disparu.  A partir 
de  ce  moment,  elle  se  fait  avec  une  extrême  rapidité  et  le  résultat 
final  est  le  même. 

Dans  ces  cultures  on  peut  suivre,  dans  les  moindres  détails, 
le  mode  d’action  de  la  caséase.  Que  le  milieu  soit  neutre  ou  acide, 
ce  sont  toujours  les  régions  les  plus  voisines  de  la  surface  qui 
sont  atteintes;  la  caséase  se  fixe  sur  la  caséine,  comme  la 
trypsine  sur  l’albumine;  le  phénomène  est  très  net  en  présence 
du  ferment  lactique  ; le  coagulum  est  attaqué  sur  quelques  milli- 
mètres d’épaisseur  et  comme  la  solubilisation  est  extrêmement 
lente,  la  caséase  reste  fixée  sur  la  caséine  qui  prend  peu  à peu 
un  aspect  translucide.  Tant  que  la  caséine  n’est  pas  solubilisée, 
la  diastase  ne  peut  pas  diffuser  dans  le  coagulum,  bien  qu’elle 
soit  sécrétée  en  grande  quantité  par  le  voile  mycélien,  qui  atteint 
une  très  grande  épaisseur. 

- 11  semble  aussi  que  la  sécrétion  de  caséase  soit  très  minime 

chez  les  ferm.ents  lactiques,  car  ces  microbes  ne  parviennent  pas 
à modifier  l’aspect  du  coagulum. 

On  peut  cependant  montrer  qu’elle  n’est  pas  négligeable  en 
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associant  le  ferment  lactique  à un  mycoderine.  Cultivé  sur  du 
lait  écrémé,  le  mycoderme  seul  ne  solubilise  par  la  caséine,  du 
moins  sensiblement;  en  présence  du  ferment  lacti(|ue,  la  solu- 
bilisation est  complète;  mais  la  marche  du  phénomène  est 
lente;  il  faut  donc  attribuer  ce  résultat  à la  diastase  sécrétée 
par  les  ferments  lactiques,  laquelle  devient  active  dans  un  milieu 
neutre  ou  faiblement  alcalin. 

Parmi  ces  résultats,  deux  faits  importants  sont  à retenir  : la 
fixation  de  la  caséase  par  la  caséine  insoluble  et  la  possibilité  de 
produire  la  solubilisation  de  la  caséine  par  la  diastase  sécrélée 
par  les  ferments  lacti({ues,  fait  déjà  établi,  comme  je  Lai  rappelé, 
par  M.  de  Freudenreicb. 


IV 

MÉCANISME  DE  LA  MATURATION  DES  FROMAGES  A PATE  MOLLE 

Je  rappelle  que  les  ferments  qui  constituent  le  « rouf»’e  ))  ne 
prennent  qu’une  part  très  faible  à la  solubilisation  de  la  caféine 
par  action  diastasique.  Les  organismes  de  la  surface,  qu’ils 
appartiennent  à la  classe  des  champignons  ou  à celle  des  bacté- 
ries, ne  doivent  pas  sécréter  de  quantités  sensibles  de  caséase. 
11  arrive  assez  fréquemment  qu’il  se  glisse  parmi  eux  des  espèces 
actives.  On  voit  alors  la  caséine  se  liquéfier  complètement, 
dans  les  régions  qui  sont  en  contact  immédiat  avec  les  végéta- 
tions superficielles,  si  bien  que  la  croûte  du  fromage  se  sépare 
facilement  de  la  pâte.  Lorsque  cet  accident  se  produit,  le  fro- 
mage est  de  qualité  médiocre;  les  spécimens  de  choix  ne  pos- 
sèdent pas  ce  défaut;  leur  pâte  présente  une  consistance  homo- 
gène et  assez  résistante,  si  bien  que  lorsqu’on  exerce  avec  le 
doigt  une  pression  suffisante  dans  le  voisinage  d’une  section,  il 
se  forme  un  bourrelet  régulier  et  unique,  ayant  pour  diamètre 
l’épaisseur  meme  du  fromage.  Il  y a plus,  la  pâte  présente  une 
certaine  élasticité;  c’est  ce  qui  fait  dire  aux  praticiens  qu’elle 
rappelle  le  caoutchouc,  ce  qui  ne  l’empêche  pas  de  a fondre  » 
rapidement  dans  la  bouche. 

La  liquéfaction  trop  avancée  des  couches  superficielles  doit 
être  attribuée  à la  fixation  de  la  caséase  par  la  caséine  insoluble  ; 
si  par  conséquent  il  se  forme  trop  de  diastase  dans  ces  régions. 
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elle  s'accumule  sur  place  et  ne  peut  attaquer  les  parties  sous- 
jacentes  sans  être  préalablement  libérée  par  la  solubilisation  des 
parties  qui  l’ont  retenue. 

Ceci  revient  à dire  que  la  maturation  delà  pâte  ne  se  fait  pas 
sous  rinfluence  de  la  caséase  sécrétée  par  les  ferments  duroug’e, 
puisque  cette  diastase  ne  peut  pas  diffuser  dans  l’épaisseur  de 
la  pâte;  elle  est  due  à la  présence,  dans  toute  la  masse  du 
caillé,  d’une  diastase  produite  par  les  ferments  qui  se  sont 
développés  à l'intérieur  même  du  caillé.  Parmi  ces  espèces,  ce 
sont  évidemment  les  ferments  lactiques  qui  prédominent,  et 
comme  ils  produisent  aussi  de  la  caséase,  il  faut  reconnaître  que 
ce  sont  eux  qui  président  encore  à l’affinag-e  des  fromages.  On 
les  trouve  d’ailleurs  aussi  abondamment  dans  les  fromages  mûrs 
que  dans  le  caillé  acide,  et  ce  fait  ne  doit  pas  nous  étonner, 
puisque  les  milieux  neutres  ou  faiblement  alcalins  sont  ceux  qui 
leur  conviennent  le  mieux. 

Ainsi,  contrairement  aux  apparences,  la  solubilisation  par- 
tielle de  la  caséine  se  fait  localement  par  une  diastase  répartie 
également  dans  toute  sa  masse.  Mais  il  est  certain,  d’autre  part, 
(ju’elle  commence  par  les  régions  superficielles  pour  se  propager 
lentement  vers  les  parties  profondes.  C’est  là  un  fait  général 
que  je  n’ai  pas  l’intention  de  contester;  mais  il  s’explique  sim- 
plement de  la  façon  suivante  : l’affinage  des  fromages  à pâle 
molle  se  fait  en  milieu  neutre  ou  faiblement  alcalin;  l’alcali- 
nisation commence  par  la  surface  sous  l’influence  de  l’ammo- 
niaque toujours  présente  dans  les  caves,  et  quand  le  a rouge  » 
s’est  développé,  il  devient  une  source  de  production  d’ammo- 
niaque ; celle-ci  peut  pénétrer  dans  la  pâte  et  la  neutraliser 
progressivement.  Sous  l’influence  de  ce  changement  de  réaction, 
la  caséase  entre  en  activité  et  accomplit  son  œuvre,  de  l’exté- 
rieur ver*^  l’intérieur,  parallèlement  au  travail  de  neutralisation 
(jui  se  produit  dans  le  fromage. 

Dans  les  variétés  de  fromage  qui  sont  dépourvus  de  végéta- 
tion cryptogamique,  appartenant  au  groupe  des  Pénicillium,  la 
niarcbe  de  l’affinage  est  la  même  : on  s’arrange  de  façon  à pro- 
voquer la  formation  d’une  flore  bactérienne  capable  de  produire 
des  quantités  assez  élevées  d’ammoniaque.  Ce  résultat  s’obtient 
(‘n  frottant  tous  les  jours  la  surface  des  fromagss  avec  de  l'eau 
salée,  à partir  du  moment  où  il  est  suffisamment  égoutté  et 
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sëclié.  On  évite  ainsi  le  développeinent  des  moisissures  et,  de 
plus,  on  maintient  la  porosité  des  couches  superficielles,  condi- 
tion indispensable  pour  permettre  au  sel  et  à rammoniaque  de 
pénétrer  dans  la  masse.  On  dit  même  que  pour  mieux  assurer 
le  succès  de  ces  manipulations,  on  s’adresse  parfois  à des  sources 
plus  ou  moins  avouables  de  carbonate  d’ammoniaque.  Cette 
pratique,  si  elle  a été  réellement  exploitée,  peut  être  avantag'eu- 
sement  remplacée  par  l’emploi  de  solutions  artificielles  de  car- 
bonate d’ammoniaque. 

La  caractéristi(|ue  de  ces  fromages,  c’est  de  posséder  une 
saveur  amère  et  pi(|uante;  ce  résultat  est  dii  à la  présence  <le 
sels  ammoniacaux  et  à une  dégradation  trop  avancée  de  la 
caséine.  Dans  la  pratique  on  s’attache,  autant  que  possible,  à 
éviter  une  production  trop  abondante  d’acide  lactique  en 
employant  du  lait  frais.  Les  rares  ferments  lactiques  apportés 
par  le  lait  sont  emprisonnés  dans  le  caillé  et  ,ne  peuvent  pas 
l’envahir  complètement.  La  pâte  est  moins  acide,  de  sorte  qu'il 
se  forme  dans  la  suite  peu  de  lactate  d’ammoniaque. 

Dans  les  fromages  pressés,  aussi  bien  que  dans  les  fromages 
il  pâte  cuite,  la  pâte  reste  acide;  l’affinage  se  fait  en  milieu  fai- 
blement acide;  il  est  dù  encore  aux  ferments  lactiques,  d’après 
les  observations  de  M.  de  Freudenreich  sur  l’emmenthal.  La 
persistance  de  la  réaction  acide  rend  la  maturation  beaucoup 
plus  lente,  bien  qu’elle  se  fasse  à une  température  plus  élevée 
(jue  celle  du  brie  et  du  camembert,  par  exemple.  On  conçoit 
(ju’une  acidité  trop  élevée  rendrait  impossible  la  solubilisation 
de  la  caséine,  aussi  les  praticiens  s’attachent-ils  à exprimer  le 
plus  complètement  possible  le  petit-lait  du  caillé.  Si  on  négli- 
geait cette  précaution,  on  n’obtiendrait  que  des  produits 
médiocres. 

Si  on  neutralise  en  partie  l’acidité  du  caillé,  on  active  la 
solubilisation  de  la  caséine,  comme  l’on  montré  MM.  Lindet, 
Ammann  et  Houdet. 

11  faut  remarquer,  du  reste,  que  dans  les  caves  de  gruyère, 
il  se  forme  aussi  de  petites  quantités  d’ammoniaque.  L’opération 
du  salage,  fréquemment  répétée  pendant  le  séjour  en  cave, 
maintient  la  croûte  constamment  humide  ; cette  humidité  favo- 
rise le  développement  superficiel  d’une  flore  microbienne  très 
riche,  qui  produit  de  l’ammoniaque  facile  à reconnaître,  même 
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<T  l’odorat,  ainsi  que  j’ai  eu  l’occasion  de  le  constater  avec 
M.  Houdet.  L’influence  de  cette  ammoniaque  n’est  pourtant  pas 
très  visible,  puisque  la  pâte  reste  acide  et  que  la  solubilisation 
de  la  caséine,  comme  M.  de  Freudenreicb  l’a  constaté,  se  fait  en 
même  temps  dans  toute  l’épaisseur  du  fromage.  Mais  on  doit 
admettre  qu’elle  favorise  la  solubilisation  des  couches  superfi- 
cielles, où  le  travail  des  bactéries  est  gêné  par  la  présence  du 
sel  qui  y pénètre  constamment,  pour  diffuser  vers  les  couches 
profondes.  Cette  influence  du  sel  sur  l’activité  des  ferments  se 
traduit  par  l’absence  complète  d’ouvertures  dans  le  voisinage 
de  la  surface. 


V 

LES  FERMENTS  DU  ROUGE  ET  LEUR  ROLE  DANS  LES  FROMAGES 

Le  rouge  n’est  pas  produit  par  un  ferment  unique  ; il  ren- 
ferme au  contraire  un  nombre  respectable  d’espèces  bactériennes, 
et  il  n’y  a là  rien  qui  doive  nous  surprendre.  Le  lait  normal  est 
un  excellent  aliment  pour  les  bactéries,  et  ses  qualités  nutritives 
sont  exaltées  encore  par  la  solubilité  de  la  caséine  et  l’alcalinité 
du  milieu. 

On  doit  donc  considérer  comme  un  fait  normal  la  présence 
d’un  nombre  considérable  d’espèces  microbiennes  à la  surface 
des  fromages  en  voie  de  maturation.  Elles  ne  présentent  pas 
toutes  la  même  importance,  et  si  l’on  veut  choisir  les  espèces 
réellement  utiles,  il  faut  s’attacher  surtout  à découvrir  les  espèces 
prédominantes  non  pas  dans  un  fromage,  mais  dans  un  grand 
nombre  d’échantillons  de  provenances  diverses,  également  bien 
réussis. 

En  procédant  de  cette  façon,  et  en  s’assurant,  par  l’emploi  de 
milieux  appropriés,  qu’on  a bien  isolé  toutes  les  espèces  impor- 
tantes, on  est  obligé  de  retenir  encore  plusieurs  ferments. 

On  constate  ainsi  que  le  rouge  se  forme  avec  le  concours 
des  bactéries  et  de  l’oxygène  de  l’air,  agissant  en  milieu  alcalin 
sur  les  produits  de  dégradation  de  la  caséine;  les  moisissures  y 
jouent  également  un  certain  rôle;  l’oïdium  enfin  modifie  l’as- 
pect de  cette  couleur  qu’il  fait  virer  plutôt  vers  le  jaune  orangé. 
Le  rouge  est  donc  susceptible  de  se  modifier  suiv^ant  l’activité 
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(les  facteurs  (]iii  participent  à sa  formation.  11  constitue  une  sorte 
(l’indicateur  précieux  pour  le  praticien  (jui  reconnaît,  à son 
aspect,  si  le  fromage  se  fera  bien  ou  mal,  s’il  a par  consé(juent 
plus  ou  moins  de  valeur  marchande.  C’est  tout  ce  ({u’il  lui 
demande. 

Nous  devons  lui  réclamer  autre  chose;  j’ai  dit  qu’il  ne  doit 
pas  intervenir  d’une  manière  bien  sensible  dans  la  production 
de  la  caséase  qui  solubilise  la  caséine;  mais  il  constitue  une 
source  d’ammoniaque  dont  le  r()le  est  bien  marqué  dans  la  ma- 
turation de  la  pâte,  et  de  plus,  il  préserve  le  fromage  contre  les 
phénomènes  d’oxydation,  en  empêchant  l’accès  de  l’oxygène 
de  l’air. 

Le  mode  de  formation  de  l’ammonia(|ue,  par  les  ferments  du 
rouge,  se  rattache  au  processus  que  les  moisissures  mettent  en 
œuvre  pour  donner  naissance  au  même  produit,  aux  dépens  de 
la  caséine,  lorsque  tout  le  sucr(‘  du  lait  a disparu.  On  conçoit 
ainsi  qu’un  ferment  quelconque  puisse  donner  naissance  à de 
l’ammoniaque  sans  sécréter  de  (juantités  sensibles  de  caséase. 

Mais  l’ammoniaque  est  une  arme  à double  tranchant;  il  en 
faut  un  peu;  le  moindre  excès  d(‘vient  nuisible,  car  dans  ces 
conditions  la  solubilisation  de  la  caséine  est  trop  rapide;  le  fro- 
mage peut  couler  et  de  plus  il  ac({uiert  une  saveur  piquante  et 
souvent  amère.  Les  ferments  du  rouge  ne  doivent  donc  pas 
produire  de  grandes  quantités  d’ammoniaque.  Il  est  inutile  d’ajou- 
ter qu’ils  ne  doivent  développer  ni  odeur  ni  saveur  désagréables. 

Le  r(')le  de  protection  vis-à-vis  de  l’oxygène  de  l’air  n’est  pas 
moins  utile  ni  moins  intéressant.  Un  fromage  affiné  renferme 
environ  40  0 0 de  son  poids  sec  en  matières  grasses.  On  sait 
avec  quelle  facilité  cette  substance  s’altère  au  contact  de  l’air, 
en  contractant  une  odeur  et  une  saveur  de  rance  très  désagréa- 
bles. La  matière  grasse  du  fromage  doit  donc  être  mise  à l’abri 
de  l’air  pendant  toute  la  durée  de  la  fabrication. 

Ce  sont  d’abord  les  moisissures  et  les  mycodermes  qui  se 
chargent  de  ce  soin;  puis,  lorsque  l’affinage  commence,  les  fer- 
ments du  ((  rouge  ))  remplissent  le  même  r(jle  ; on  peut  dire  qu’à 
travers  cette  épaisse  couche  de  ferments  il  ne  passe  aucune 
trace  d’oxygène.  C’est  pour  cela  que  la  crème  ne  subit  aucune 
modification  dans  sa  composition,  même  dans  un  milieu  faible- 
ment alcalin. 
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CONCLUSIONS  THÉORIQUES 

En  résuino.  et  conformément  à ce  que  je  faisais  prévoir  dès 
le  début,  Tindustrie  fromagère  repose  entièrement  sur  la  mise 
en  œuvre  de  la  fermentation  lactique  et  de  tous  les  phénomènes 
qui  raccompagnent. 

Les  ferments  lactiques  sont  présents  dans  le  lait  dès  la  traite; 
à ce  moment  on  leur  réclame  la  formation  d’une  quantité  d’acide 
lactique,  variable  avec  la  nature  du  fromage  que  l’on  veut  obte- 
nir et  le  genre  de  manipulations  auxquelles  on  doit  les  sou- 
mettre. 

La  fermentation  lactique  élimine  ou  tout  au  moins  empêche 
toutes  les  autres  fermentations  susceptibles  de  se  déclarer  dans 
le  lait;  elle  facilite  l’égouttage  spontané  ou  provoqué  du  fro- 
mage, et  elle  communique  à la  caséine  et  à la  crème  l’arome  si 
recherché  dans  les  beurres  et  les  fromages. 

Lorsque  l’affinage  commence,  ce  sont  encore  les  ferments 
lactiques  qui  solubilisent  une  partie  de  la  caséine,  et  ils  doivent 
prendre  à ce  travail  la  plus  grande  part  possible.  Il  est  bien  évi- 
dent que  d’autres  ferments  interviennent  également  dans  le 
])hénomènepar  la  caséase  qu’ils  produisent  ou  par  l’ammoniaque 
(ju’ils  dégagent;  mais  il  faut  remarquer  qu’un  fromage  est  d’au- 
tant meilleur  que  la  participation  des  ferments  ammoniacaux 
ou  des  espèces  qui  produisent  beaucoup  de  caséase  est  plus 
réduite. 

On  sait  depuis  longtemps  que  l’acide  lactique  et  fammonia- 
que  jouent  un  r(Me  important  dans  l’industrie'  fromagère,  ainsi 
(jue  le  fait  remarquer  AL  Lézé  dans  son  petit  opuscule  sur  la 
maturation  des  caillés;  mais  les  meilleurs  fromages  sont  préci- 
sément ceux  qui  ne  contiennent,  pour  ainsi  dire,  ni  acide  lactique 
ni  ammoniaque;  ce  n’est  pas  que  l’acide  lactique  soit  dangereux 
pour  le  consommateur;  mais  f acide  libre  ou  ses  sels  ammonia- 
caux masquent  f arôme,  si  fugace,  de  la  fermentation  lactique. 
L’ammoniaque  est  nuisible  pour  la  même  raison,  et  aussi  parce 
qu’elle  est  un  produit  de  désassimilation  qui  n’est  pas  toléré  par 
l’organisme.  L’ammoniaque  absorbée  est  arrêtée  par  le  foie  et 
transformée  directement  en  urée.  Je  dois  ajouter  enfin  qu’elle 
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est  nuisible  encore  parce  qu’elle  favorise  la  solubilisation  trop 
complète  de  la  caséine  et  la  formation,  parles  ferments  des  ma- 
tières azotées,  de  produits  toxiques  qui  peuvent  devenir  dang^i*- 
reux  pour  les  consommateurs. 

Pour  toutes  ces  raisons  et  sans  qu’elle  en  ait  cependant  con- 
science, la  clientèle  réserve  ses  préférences  aux  fromag’es  (jui 
réunissent  les  qualités  que  je  viens  d’énumérer,  et  parmi  eux  ce 
sont  le  Brie  et  le  Camembert  de  cboix  qui  tiennent  évidemment 
la  tète. 

Ce  sont  ces  deux  variétés  ({ue  j’ai  surtout  étudiées  dans  le  but 
de  délinir  le  rôle  des  ferments  qui  interviimnent  dans  leur  pré- 
paration; tous  les  résultats  (jue  j’ai  exposés  dans  le  cours  d(‘ 
cette  étude  ont  été  confirmés  point  par  point  par  des  applications 
prati(jues. 

Ml 

CONCLUSIONS  PHATIOUKS 

Ces  rechercbes  ont  été  entrepris(‘s  sur  la  demande  même 
des  industriels,  et  je  dois  ici  leur  a<lresser  tous  mes  remercie- 
ments pour  le  concours  bienveillant  (ju’ils  m’ont  toujours  prètis 
et  aussi  pour  la  matière  première  et  le  matériel  qu’ils  ont  mis 
g-racieusement  à ma  disposition.  C’est  ainsi  (jue  MM.  Néron  et 
Waldmann,  M.  Fonty  ont  facilité  ma  tâche;  je  dois  remercier 
particulièrement  MM.  Cuérault-Godard  père  et  fils,  dont  l’ini- 
tiative intelligente  et  persévérante  contribuera  pour  beaucoup 
à montrer  les  avantages  pratiijues  (jue  l’industrie  fromagère  est 
appelée  à retirer  de  l’emploi  des  cultures  pures  de  ferments, 
pour  fabri(|uer  des  fromages  avec  du  lait  pasteurisé. 

11  ne  suffit  pas,  en  effet,  d’établir  dans  les  laboratoires  les  lois 
théoriques  qui  expliquent  et  reproduisent  les  résultats  qui  s’ob- 
tiennent dans  l’industrie.  11  faut  encore  montrer  que  les  iiu'- 
thodes  de  laboratoire  peuvent  donner  des  résultats  sur  le  ter- 
rain industriel,  et  quand  on  a obtenu  ces  résultats,  il  faut  les 
soumettre  à l’approbation  d’un  juge  qui  a le  droit  de  se  montrer 
exigeant,  puisque  c’est  lui  qui  paye,  le  consommateur. 

Toutes  ces  épreuves  ont  été  faites  grâce,  je  l’ai  dit,  au  con- 
cours de  MM.  Cuérault-Godard. 

Dans  l’espèce,  la  méthode  à employer  était  tout  indicjuée  : 
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isoler  les  ferments  utiles  et  les  introduire  dans  un  lait  débarrassé, 
par  la  pasteurisation,  de  tous  les  ferments  nuisibles  (ju’il  a 
recueillis  un  peu  partout. 

J’ai  montré  le  rôle  des  espèces  utiles;  je  n’ai  pas  besoin 
d’insister  sur  celui  des  espèces  nuisibles,  celles-ci  sont  naturelle- 
ment plus  nombreuses  que  les  premières,  et  c’est  à elles  qu’il 
faut  attribuer  les  multiples  accidents  de  la  fabrication.  Le  fro- 
mager ne  dispose  d’aucun  moyen  efficace  pour  s’en  débarrasser, 
et  s’il  lui  arrive  parfois  de  désinfecter  ses  locaux  et  ses  usten- 
siles, il  éprouve  les  plus  grandes  difficultés  pour  réussir  la 
fabrication. 

L’introduction  de  la  pasteurisation  dans  l’industrie  laitière 
permettra  de  régler  désormais  la  fabrication.  On  sait,  en  effet, 
(|u’à65®les  formes  végétatives  des  espèces  bactériennes  capables 
de  se  développer  dans  le  lait  sont  détruites  pour  la  plupart. 
Celles  qui  résistent,  c’est-à-dire  les  espèces  dites  thermophiles, 
sont  relativement  rares  dans  le  lait  : les  spores  ne  sont  pas 
détruites  non  plus,  mais  un  ensemencement  copieux  de  ferments 
lactiques  actifs,  pratiqué  immédiatement  après  la  pasteurisation, 
avant  ou  en  même  temps  que  l’addition  de  présure,  empêche  le 
développement  des  espèces  que  le  chauffage  a respectées. 

Une  fois  que  le  caillé  est  mis  en  moule  et  égoutté,  il  ne 
peut  plus  être  infecté  que  par  la  surface;  mais  on  a pris,  bien 
entendu, la  précaution  d’introduire  les  champignons  convenables, 
de  façon  à leur  permettre  de  prendre  de  l’avance  sur  les  spores 
et  les  espèces  nuisibles  apportées  par  l’air.  A partir  du  moment 
où  le  fromage  possède  son  revêtement  mycélien,  il  est  à l’abri 
des  contaminations.  Il  n’y  a plus  qu’à  s’entourer  des  conditions 
(|ui  favorisent  le  développement  des  ferments  du  rouge,  introduits 
aussi  à l’état  de  cultures  pures,  pour  obtenir  des  fromages  qui 
présentent  toutes  les  qualités  des  produits  de  choix,  et  qui  ont 
sur  eux  l’avantage  de  se  conserver  longtemps  et  de  ne  jamais 
couler,  même  à la  température  ordinaire  des  appartements. 

On  sait,  en  effet,  que  les  fromages  à pâte  molle  doivent  être 
consommés  le  plus  tôt  possible  après  leur  mise  en  vente.  Si  les 
méthodes  empiriques  peuvent  donner  de  bons  résultats,  c’est 
surtout  grâce  à la  basse  température  des  caves  d’affinage.  Les 
ferments  producteurs  d’ammoniaque  ou  de  caséase  ne  se  déve- 
loppent pas  à cette  température  ; mais  ils  sont  présents  dans  le 
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fromage,  et  dès  qu’on  les  expose  à une  température  de  lu®,  qu’ils 
rencontrent  sûrement  dans  les  appartements,  ils  entrent  en 
activité;  leur  influence  se  fait  sentir  (l’autant  plus  vite  que  les 
fromages  affinés  leur  conviennent  à merveille,  de  sorte  qu’au 
bout  de  quebjues  heures  le  fromage  n’a  plus  sa  finesse  initiale. 

Le  choix  de  la  température  de  6"3-66®  comme  température  d(‘ 
pasteurisation  était  tout  indi({ué,  car  on  sait  qu’on  peut  chauffer 
le  lait  à 65*^,  pendant  h minutes  au  moins,  sans  lui  communiquer 
le  goût  de  cuit,  et  sans  modifier  les  ])ropriétés  de  la  caséine  vis-à- 
vis  de  l’action  de  la  présure.  Mais  il  est  indispensable  qu’aucum* 
portion  du  lait  ne  dépasse  cette  température;  les  pasteurisateurs 
dont  disposent  actuellement  les  industries  laitières  ne  peuvent 
pas  remplir  cette  condition.  Ce  résultat  est  obtenu  en  employant 
comme  moyen  de  chauffage  les  vapeurs  saturantes  d’un  liquide 
bouillant  à 65-66*^,  dans  un  espace  clos,  sous  la  pression  atmo- 
sphérique. On  obtient  ainsi  une  température  fixe  et  indéréglahh‘ 
quelle  que  soit  la  dé[)ense  de  chaleur  dans  l’unité  de  temps. 


L’Ammoniaque  dans  le  lait 

Recherche  et  interprétation  de  sa  présence 

Par  mm.  A.  TRIPLAT  ET  SAUTON 


La  recherche  de  raininoniaque  dans  le  lait  et  les  conclusions 
(|ue  Ton  peut  en  tirer  au  point  de  vue  analytique,  pour  caracté- 
riser sa  pureté,  n’ont  pas  encore  fixé  l’attention  des  hygiénistes. 

En  appliquant  au  lait  la  méthode  de  recherche  de  l’ammo- 
niaque basée  sur  la  réaction  de  l’iodure  d’azote,  réaction  qui  a 
été  exposée  précédemment  dans  ces  Annales  L nous  avons 
reconnu  que  certains  laits  mis  en  circulation  donnaient  abon- 
damment la  coloration  noire  de  l’iodure  d’azote  catactérisant 
l’ammoniaque. 

Cette  remarque  a été  le  point  de  départ  de  ce  travail  : après 
avoir  établi  une  méthode  pour  déceler  l’ammoniaque  dans  le 
lait,  nous  avons,  au  moyen  de  cette  méthode,  recherché  quelques 
unes  des  causes  de  sa  formation.  Enfin,  nous  avons  appliqué 
ces  résultats  pour  la  caractérisation  de  la  pureté  du  lait. 

Nous  résumons  dans  cette  note,  suivant  cet  ordre,  l’ensemble 
de  nos  observations. 

1 

Nous  avons  tout  d’abord  été  amenés  à chercher  un  procédé 
pratique  pour  déceler  l’ammoniaque  dans  le  lait,  les  méthodes 
usuelles,  notamment  la  méthode  de  Nessler,  n’ayant  pu  être 
utilisées.  Nous  faisons  observer  en  outre  que  la  distillation  du 
lait  sous  pression  réduite  en  présence  d’une ^ petite  quantité 
d’alcali,  outre  la  longueur  du  procédé,  présente  le  danger  de 
donner  des  traces  d’ammoniaque  provenant  d’un  commence- 
ment de  décomposition  de  la  matière  albuminoïde  du  lait,  ainsi 
qu’il  résulte  aussi  d’un  récent  travail  de  MM.  Berg  et  Scher- 
man  2. 

D’autre  part,  la  méthode  à l’iodure  d’azote  qui  repose  sur 
l’équation  suivante  : 

3C1I  H-  AzIP  + 3XaOH  = 3NaCl  -1-  AzP  + 3H20 
(|ui  a été  utilisée  pour  la  recherche  de  l’ammoniaque  dans  l’eau, 

1.  Annales  de  V Institut  Pasteur ^ avril  1903. 

2.  Journal  Amer.  Chem.  Soc.  1903;  27,  p.  124, 
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n’est  pas  applicable  directement  au  lait,  par  suite  de  Tabon- 
dance  de  la  matière  albuminoïde  (jui  se  combine  rapidement, 
avec  l’iode,  empècbant  ainsi  la  coloration  caractèristi(jue  de  s(i 
produire.  Mais  la  réaction  se  fait  si  l’on  a soin  de  déféquer 
préalablement. 

Plusieurs  façons  d’opérer  se  présentent  : on  peut  précipiter 
la  matière  albuminoïde  par  un  acide,  tiltrer,  neutraliser  par  un 
alcali  très  pur  et  cbercber  Tammoniacjue  dans  le  liltrat  en  y 
ajoutant  Tiodure  de  potassium  et  de  l’iiypocblorite  de  cbaux; 
on  peut  aussi  déféquer  au  moyen  de  l’acétate  de  plomb  dont  on 
se  débarrasse  ensuite  en  le  séparant  à l’état  d’iodure  de  plomb, 
par  addition  d’iodure  de  potassium.  Uette  méthode  est  assez 
délicate  parce  qu’elle  exige  que  la  j)récipitation  du  sel  de  plomb 
soit  faite  exactement  ; un  excès  d’iodure  de  potassium  étant 
nuisible  pour  la  bonne  réussite  de  la  réaction.  Enfin,  on  peut 
faire  l’extrait  du  lait  au  bain-marie  après  l’avoir  acidulé  par  une 
goutte  d’acide  cblorbydri(pie.  On  épuise  cet  (‘xtrait  par  l’eau, 
on  filtre  et  on  cbercbe  l’ammoniacjue  dans  le  filtrat. 

Mais  nous  préférons  la  métbodtî  suivante  (jui  est  à la  fois 
plus  rapide  et  plus  sensible  et  (|ui  n’(‘st  (ju’une  modification  du 
mode  opératoire  décrit. 

Elle  repose  sur  la  propriété  qm‘  possède  le  tricblorure  d’iode 
de  déféquer  instantanément  le  lait  et  d(‘  provoquer,  en  présence 
d(‘  traces  d’animonia(jue,  la  formation  de  Tiodure  d’azote  lors- 
(pi’on  alcalinise  le  licjuide  à examiner. 

On  procède  de  la  manière  suivante  : on  met  If)  c.  c.  de  lait 
dans  un  tube  à essai;  on  ajoute  If)  c.  c.  d’une  solution  de  tri- 
cblorure d’iode  à 10  0/0  L La  défécation  est  instantanée;  on 
ajoute  peu  à peu  dans  le  filtrat  un  lait  de  cbaux  pure  (2  à 3 par- 
ties de  cbaux  pour  100  d’eau)  jus(|u’à  apparition  d’un  précipité 
noir  provenant  de  la  formation  de  Tiodure  d’azote  qui  disparaît 
par  un  excès  de  réactif.  Cette  méthode  permet  facilement  de 
déceler  l’ammoniaque  à la  dose  de  1/100,000  et  de  l’évaluer 
approximativement  par  un  procédé  colorimétrique  en  se  servant 
de  types  de  comparaison.  Nous  faisons  observer  que  dans  la 
saturation  du  filtrat,  il  est  nécessaire  d’employer  la  cbaux  comme 


1.  Le  fiïclilofure  d’iode  se  trouve  dans  le  coniinercc.  La  solution  aqueuse  à 
10  0 0 se  décompose  lentement,  nous  conseillons  de  la  renouveler  souvent. 
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ag'ent  de  neutralisation.  La  soude  ou  la  potasse  contiennent 
très  souvent  des  traces  de  sels  ammoniacaux. 

Après  avoir  vérifié  et  contrôlé  la  méthode  sur  des  laits 
additionnés  ou  non  d’ammoniaque,  nous  l’avons  utilisée  comme 
il  suit. 

II 

Nous  avons  d’abord  constaté  que  les  laits  frais  provenant  de 
vaches  saines  et  traits  avec  soin  n’ont  pas  fourni  la  réaction 
de  l’ammoniaque.  Ces  expériences  ont  été  faites  sur  des  laits  de 
vaches  de  diverses  races,  prélevés  dans  les  environs  de  Paris. 
Ces  mêmes  laits,  examinés  au  moment  de  leur  coagulation,  n’ont 
pas  donné  non  plus  la  réaction  de  l’ammoniaque. 

Ces  notions  étant  acquises,  pour  rechercher  sous  quelles 
influences  la  présence  de  l’ammoniaque  se  manifestait,  nous 
avons  ensemencé  des  laits  purs  avec  divers  germes  et  nous 
avons  examiné  dans  quelles  conditions  il  y avait  apparition 
d’ammoniaque.  Des  ensemencements  étaient  pratiqués  sur  20  c.c. 
de  lait,  dans  des  flacons  stérilisés  que  l’on  plaçait  à l’étuve  à 35^. 
Après  un  nombre  d’heures  variable,  on  recherchait  l’ammo- 
niaque dans  le  lait  jusqu’au  moment  où  la  coagulation  était 
bien  manifeste. 

L’acidité  du  lait  était  dosée  parallèlement  à l’ammoniaque  : 
comme  celle-ci  se  trouve  à l’état  de  sel,  il  était  intéressant, 
comme  question  accessoire  se  rattachant  à notre  travail,  de  se 
rendre  compte  si  la  détermination  de  l’acidité  libre  du  lait,  dans 
la  pratique  courante,  pouvait  en  subir  une  influence  ; en  d’autres 
termes,  nous  avons  cherché  à nous  rendre  compte  si  l’ammo- 
niaque était  en  assez  grande  quantité  pour  saturer  une  fraction 
importante  de  l’acidité  du  lait. 

Les  essais  ont  porté  non  seulement  sur  des  laits  crus 
naturels  ou  étendus,  mais  aussi  sur  les  mêmes  laits  stérilisés. 

Gomme  germes,  on  a expérimenté  les  principaux  ferments 
du  lait,  des  bacilles  pathogènes  comme  le  bacille  typhique,  le 
B.  coli  commune^  le  B.  anthracis^  etc...,  le  micrococciis  ureæ 
comme  ferment  ammoniacal,  enfin  quelques  tyrothiix  comme 
espèce  coagulante  et  peptonisante,  et  le  bacille  de  Flügge  (V) 
que  l’on  trouve  souvent  dans  le  lait  et  qui  est  une  espèce  égale- 
ment peptonisante. 
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Ce  choix  est  fîviderniiienl  très  incomplet,  mais  il  nous  a paru 
suffisant  pour  le  point  de  vue  limité  au({uel  nous  nous  sommes 
placés. 


TAULE A U I 

GKa.MES  N^A.YANT  PAS  PHOVOOl'É  I.'aPPAIUTION  DR  i/aMMOMAQUR 
DANS  LK  I.AIT 

A.  Esani  sur  un  UiU  slérilisr  non  étendu. 


(L’acidité  est  ex|)riiné(i  en  soude;  déci-noeiiiale.  Acidité  initiale;  : 

N 

1",3  de  iS'aOll  — j)our  10  c.  c.  de  lait  avec  la  jelitaléine  comme  indicateuir.) 


Observations 

après. 

Témoin. 

Lait  aifîri. 

B. 

typhique. 

B.  colt 
commune 

B. 

anthracis. 

B. 

tllbiTCUlPUI 

Vibrion 

cholérique. 

Acidité  sur  ' 

de  lait.  1 

<•1 

S. 

Acidité  sur 
lü  c c.  lait.  ^ 

^ h 

N 

< 

3 . 

03  O 

— ^ 

2 => 

O — 

< 

“ 3 

S 

< 

3 . 

03 

>3  . 

w O 

2 O 

a 

X B 
< 

3 , 

03  çj 

O 

*2  ^ 

O ^ 

< 

C 

•< 

Acidité  sur  ' 

lO  c.  c.  1 

U 

CS 

a.  - 

< 

Acidité  sur 

10  c.  c.  1 

^ 13 

4 heures. 

1.3 

0 

1.3 

0 

1.3 

0 

1.3 

0 

1.3 

0 

1.3 

0 

1.3 

0 

8 — 

1.3 

0 

2 

0 

1.3 

0 

1.3 

0 

1.3 

0 

1.4 

0 

1.8 

0 

K)  — 

1.3 

0 

3.3 

0 

1.3 

0 

3 

0 

1.3 

0 

1.3 

0 

3.3 

0 

24  — 

1.3 

0 

4.2 

0 

1.3 

0 

4 

0 

1.5 

0 

1.3 

0 

0 

3G  — 

1.3 

0 

0 

1.3 

0 

4.3 

0 

1.3 

0 

1.6 

0 

<1  1 

72  — 

1.3 

0 

7.4 

0 

1.3 

0 

6.2 

0 

3.1 

0 

1.6 

0 

0 

La  stérilisation  du  lait  pouvant  avoir  une  influence  retar- 
datrice sur  le  développement  des  germes,  nous  avons  expéri- 
menté aussi  sur  des  laits  crus  : Tapparition  de  Tammoniaque  ne 
s’est  pas  davantage  manifestée,  comme  l’indique  le  tableau 
suivant  (Tableau  II)  : . 
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TABLEAU  II 


B.  Ensemencements  sur  des  laits  crus. 


(Acidité  initiale  1‘î*î,3  de  soude  déci-normale  pour  10  c.  c.  de  lait 
avec  la  phtaléine  comme  indicateur.) 


Obsertations 

apres. 

Témoin. 

Lait  aigri. 

B.  typhique. 

B.  coli commune. 

B.  tuberculeux. 

Acidité 

sur 

10  c.  c. 
de  lait. 

Ammo- 
niaque 
par  litre 
de  lait. 

A cidité 

sur 

10  c.  c. 

Ammo- 

niaque 

par 

litre. 

Acidité 

sur 

10  c.  c. 

AzH3 

par 

litre. 

Acidité 

sur 

10  c.  c. 

AzH'J 

par 

litre. 

.Acidité 

sur 

10  c.  c. 

Azm 

par 

litre. 

i heures. 

1.3 

0 

1.9 

0 

1.3 

0 

1.3 

0 

1.4 

0 

8 — 

1.8 

0 

3.2 

0 

1.8 

0 

1 .5 

0 

1.1 

0 

16  — 

3 

0 

4.5 

0 

3 

0 

4.2 

0 

4.7 

0 

24  — 

4.2 

0 

8.4 

0 

4.2 

0 

5 

0 

5.8 

0 

36  — 

0 

0 

9.3 

0 

0. 1 

0 

5.2 

0 

6.8 

0 

72  — 

6 

0 

9 

0 

6 

0 

8.5 

0 

7.5 

0 

Les  mêmes  essais  ont  été  faits  en  opérant  sur  des  laits 
étendus  à o fois  leur  volume,  les  résultats  obtenus  ont  été 
(mcore  négatifs  pour  ce  qui  concerne  Tammoniaque. 

Par  contre,  les  laits  ensemencés  par  les  germes  suivants  ont 
donné  la  réaction  de  Tammoniaque  qui  a pu  être  évaluée  à 
partir  d’un  certain  moment.  (Tableau  III). 
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TABLEAU  III 


EXEMPLE  DE  LAITS  ENSEMENCÉS  PAR  DES  GERMES  QUI  ONT  PROVOQUÉ 

La  formation  de  l’ammoniaque 


A.  Essais  sur  des  laits  stérilisés  non  étendus. 


(Acidité  initiale  du  lait  ; 1 c.  c.  do  soude  déci-nonnale  pour  10  c.  c.  de  lait  avec 
la  phtaléine  comme  indicateur,  rammoniaque  est  exprimée  en  milligrammes.) 


QD 

C 

Témoin. 

Micrococc. 

ureœ. 

Tyroihrix 

tenuis. 

Tyrothrix 

fiiiformis. 

B. 

Flügge  V. 

Eau 

d’égout. 

Jus  (le  viaude 
déoumposée. 

Urine 

putréfiée. 

Observalk 

après. 

Acidité  pour 

10  c.  c.  1 

<û 

<5 

P. 

Acidité  pour 

10  c.  c.  1 

AzH3  1 

par  litre. 

Acidité  pour 

10  c.  c.  1 

6 

n t- 

X X 

N ^ 

c. 

Acidité  pour 

10  c.  c.  j 

Ô 

< c- 

CC 

P* 

Acidité  pour 

10  c.  c.  1 

«1 

N ^ 

ë 

O, 

Acidité  pour 

10  O.  c.  ( 

S “ 

Q. 

Acidité  pour  ' 
lûc.  c.  i 

■<  r 

a 

Acidité  pour  i 
10  c.  c.  1 

6 

% i 

11 

P. 

heures 

4 

1 

0 

1 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

8 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1.3 

0 

1 

0 

1 

0 

16 

1 

0 

1 

traces 

1.5 

0 

1.5 

0 

1 .5 

0 

2.9 

0 

1.3 

0 

1 

0 

24 

1 

0 

1.3 

25 

1.8 

0 

2 2 

0 

2 

0 

3 . 3 

16 

1.8 

20 

1 .3 

20 

36 

1 

0 

5.6 

33 

4.6 

20 

5 

20 

4.8 

20 

6.4 

25 

4.3 

22 

2.3 

22 

72 

1 

0 

9 

50 

5.9 

25 

6.3 

25 

6 

25 

12 

30 

6.2 

25 

4.5 

33 

Le  même  lait  que  pre'cêdemment,  stérilise  et  étendu  à o fois 
son  volume  d’eau  distillée,  a donné  des  résultats  plus  c^centués. 
(Tableau  4). 


500 


ANNALES  DE  L’INSTIÏUT  PASTEüU 


TABLEAU  IV 


B.  Essais  sur  le  même  lait  que  précédemment , étendu  ci  5 fois 
son  volume  d’eau. 


Même  acidité  initiale. 


01 

a 

Témoin. 

Micrococcus 

ureæ. 

Tyrothrix 

tennis. 

Tyrothrix 

filiformis. 

B. 

Flügge  V. 

Eau 

d’égout. 

Jus  de  viande 
décomposée. 

Urine 

putréfiée. 

Observatlo 

après. 

Acidité  pour  i 
10  c.  c.  ( 

N ^ 

P. 

Acidité  pour  ^ 
10  c.  c.  1 

oj 

X ^ 

N 

< ^ 

Acidité  pour  , 

10  c.  c.  1 

é 

, ^ = 

P. 

Acidité  pour  i 
10  c c.  ' 

6 

S- 

X X 

< ë 

P. 

3 

O . 

a P 

2 « 
2 O 

< 

9 

X 5 

< U 

CO 

O. 

Acidité  pour  ' 
10  c.  c.  1 

6 

g. 

S- 

P 

a« 
2 « 

§ 2 

*3 

< 

X 

N ^ 
< t- 

a 

O. 

Acidité  pour  ' 
10  c.  c.  ( 

ï - 

< P 
<8 

P. 

heures 

4 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

8 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1.5 

0 

1.5 

0 

1.5 

0 

16 

1 

0 

1.6 

traces 

2.9 

traces 

3 

0 

2.9 

0 

3 

18 

3 

traces 

3.2 

0 

24 

1 

0 

1.7 

25 

3.5 

20 

3.7 

18 

3.5 

18 

3.9 

22 

3.3 

20 

3.9 

0 

36 

1 

0 

5.9 

50 

4.6 

20 

5.1 

25 

4.8 

22 

9.8 

25 

7.1 

25 

5 

traces 

72 

1 

0 

il 

JOO 

6.3 

1 22 

7 

25 

6.6 

22 

13 

33 

8.6 

33 

6.9 

20 

Afin  de  nous  rendre  compte  si,  dans  les  laits  naturels  non 
stérilisés,  la  formation  de  f ammoniaque  pouvait  être  influencée 
par  le  développement  simultané  des  autres  g^ermes,  nous  avons 
fait  les  essais  suivants  qui  démontrent  que  la  production 
d'ammoniaque  a eu  lieu  parallèlement.  (Tableau  Y.)^ 
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TABLEAU  V 

ESSAIS  SUR  UES  LAITS  NATURELS  NON  STÉRILISÉS  ET  NON  ÉTENDUS 


(Acidité  initiale  du  lait  : 1 c.  c.  do  soude  déci-normale  pour  10  e.  c.  de  lait). 


a? 

a 

Témoin. 

Micrococc. 

ureæ. 

Tyrothrix 

tenuis. 

Tyrothrix 

filiformis. 

B.  de 
Flügge  V. 

Eau 

d’égout. 

Jus  de  viande 
décomposée. 

Urine 

putréflée. 

Observatic 

après. 

Acidité  pour 

10  c.  c.  / 

« i 

X •- 

N 

< fe 

a 

Acidité  pour  ' 
10  c.  c.  i 

AzH3  \ 

par  litre.  ^ 

Acidité  pour  ' 
10  c.  c.  ^ 

O 

X - 

N 

^ ë 

Q. 

U 

D 

a« 

1 2 
U 

P 

X 2 

< t- 
es 
U 

Acidité  pour 

10  c.  c.  i 

M ir 
X = 

< ë 

a 

Acidité  pour  ' 
10  c.  c.  / 

0) 

< ^ 
h 

Acidité  pour  ] 

10  c.  c.  1 

6 

< 

a 

Cm 

3 

O 

a O 

is  ^ 

N — 

< P- 
CO 

A 

heures 

4 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

8 

1.5 

0 

I 

0 

1 

0 

l 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

1 

0 

IG 

3 

0 

3 

traces 

1.8 

0 

1.0 

0 

1.8 

traces 

2.7 

0 

2.6 

traces 

3 

traces 

24 

5 

0 

3 

33 

2.3 

0 

2.5 

traces 

2.5 

traces 

4.5 

20 

3.0 

2.5 

3.7 

33 

3G 

4 

0 

8.1 

50 

2.6 

0 

6.3 

20 

5.0 

20 

0.4 

25 

7.0 

33 

4.6 

40 

72 

6 

0 

1>.2 

100 

5.8 

20 

7.1 

25 

6.0 

25 

13 

33 

0 

50 

6.6 

100 

Deux  facteurs  intluent  sur  la  rapidité  de  la  formation  de 
l’ammoniaque  dans  les  laits  ensemencés  examinés  jusqu’au 
moment  de  leur  coagulation  : ce  sont  la  température  et  l’impor- 
tance de  rensemencement.  Nous  avons  observé  que  lorsque 
l’ensemencement  était  pratiqué  au  fil  de  platine,  les  laits  main- 
tenus à une  température  de  lü-2(U  se  coagulaient  bien  avant 
l’apparition  de  rammoniatjue,  contrairement  tà  ce  qui  se  passait 
pour  les  mêmes  laits  cbaulfés  à 55°. 

Mais  si  rensemencement  était  pratiqué  largement,  le  laii 
fournissait  abondamment  la  réaction  de  rannnoniaque.  C’est 
cette  remarque  qui  nous  a permis  de  tirer  un  parti  de  la 
méthode  pour  l’examen  de  la  pureté  d’un  lait. 

111 


11  était  à prévoir,  à la  suite  de  cette  remarque,  que  les  laits 
additionnés  d’eau  malpropre  ou  ayant  été  traits  ou  conservés 


502 


ANNALES  DE  L’INSTITUT  PASTEUR 


dans  des  conditions  défectueuses  de  propreté  devaient  fournir 
directement  la  réaction  de  l’ammoniaque.  C’est  ce  que  nous 
avons  vérifié  en  additionnant  un  lait  pur  de  10  0/0  d’eau  de 
Seine  : l’apparition  de  l’ammoniaque  s’est  manifestée  bien  avant 
la  coagulation  et  elle  atteint  souvent  20  à 25  milligrammes  par 
litre.  De  même  les  laits  ensemencés  par  de  l’eau  d’égout 
(2  gouttes  par  litre)  ont  donné  la  réaction  de  l’ammoniaque  à 
froid  avant  la  coagulation.  La  présence  de  l’ammoniaque  peut 
donc  être  considérée  comme  un  indice  de  pollution  : cette  opinion 
a été  en  outre  confirmée  par  l’analyse  de  laits  prélevés  par  le  labo- 
ratoire municipal  de  Paris  qui  avaient  donné  la  réaction  ammo- 
niacale : ces  laits  avaient  été  manifestement  mouillés. 

D’autres  causes,  d’origine  non  microbienne,  peuvent  encore 
expliquer  la  présence  de  l'ammoniaque  dans  le  lait,  telles  sont 
par  exemple  la  traite  du  lait  effectuée  dans  une  étable  mal  aérée 
et  remplie  de  vapeurs  ammoniacales,  le  dépôt  du  lait  dans  des 
récipients  y ayant  séjourné,  la  sueur  tombant  accidentellement 
dans  le  lait,  etc.  Dans  ces  cas,  la  présence  de  l’ammoniaque  est 
encore  un  indice  d’un  manque  de  soin  dans  le  courant  des 
manipulations. 

En  dehors  de  la  question  de  la  pureté  du  lait,  il  reste  à 
examiner  si  la  présence  de  l’ammoniaque  dans  un  lait  exerce 
une  influence  sur  la  détermination  de  son  acidité.  On  a vu  que 
la  quantité  d’ammoniaque  que  certains  laits  peuvent  contenir 
avant  leur  coagulation  pouvait  atteindre  20  à 25  milligrammes 
par  litre,  ce  qui  correspond  à une  saturation  de  132  milligrammes 
d'acide  lactique.  Ces  quantités  ne  sont  pas  négligeables,  et,  dans 
l'étude  de  l’acidité  du  lait,  il  y aura  donc  lieu  d’en  tenir  compte. 

En  résumé,  les  conclusions  qui  se  dégagenl  de  notre  travail 
sont  que  le  lait  de  vache  saine,  trait  dans  des  conditions  suffi- 
santes de  propreté,  dans  une  étable  bien  aérée,  ne  devrait  pas 
contenir  de  l'ammoniaque.  L’absence  de  l’ammoniaque  n’est 
évidemment  pas  une  preuve  que  le  lait  ne  soit  pas  contaminé, 
mais  sa  présence,  surtout  si  elle  est  abondante,  doit  être  à notre 
avis  considérée,  non  pas  comme  une  certitude,  mais  comme  une 
présomption  de  pollution  et  de  mouillage.  A ce  titre,  notre 
procédé  analytique  pourra  donc  rendre  service  pour  s’assurer  de 
la  pureté  parfaite  d’un  lait. 


Sur  la  division  nucidaire  de  la  levure  pressée 

Pab  M.  SWELLENGItEüEL,  d’Amsterdam. 

Avec  la  planolio  XV. 


1 

HISTORIOUK 

La  plupart  des  auteurs  qui  ont  étudie  le  sujet  aflirnient 
maintenant  que  la  cellule  des  levures  possède  un  noyau,  mais  n(‘ 
sont  pas  encore  d’accord  sur  le  mode  de  division. 

Comme  on  le  sait,  M.  Schmitz  (30j  est  le  premier  qui  ait  co 
loré  ces  noyaux,  il  les  démontra  dans  les  cellules  en  les  fixant  k 
l’acide  picrique  et  en  les  colorant  à l’iiématéine  ammoniacale. 
Ses  résultats  ne  s’accordaient  pas  avec  ceux  de  M.  Brücke,  (jui, 
avant  l’apparition  du  mémoire  de  M.  Schmitz,  avait  nié  l’exis- 
tence d’un  noyau  dans  les  levures  (2). 

Plus  tard  ont  paru  plusieurs  mémoires,  les  uns  afiirmant 
l’existence  d’un  noyau,  les  autres  la  niant.  Dans  son  Bofanisr/tfs 
Praktikuyn  de  188i,  M.  Strashur^er  accepte  l’existence  d’un 
noyau;  celle-ci  est  aussi  admise  par  MM.  Hansen  (12),  Zaclia- 
rias  (34),  Zalewski  (35),  Zimmerrnan  (3G),  Schleiden  (21))  et 
Nageli  (37),  Dang-eard  (42);  cependant  M.  Zimmerman  semble 
rester  un  peu  sceptique  à ce  sujet.  11  pense  (ju’il  serait  bien 
possible  qu’on  eût  pris  des  corpuscules,  qui  se  trouvent  en 
g’rande  quantité  dans  des  levures,  pour  des  noyaux.  Contrai- 
rement à ces  auteurs,  M.  Krasser  (19)  nie  l’existence  d’un  novau. 
M.  H ieronymus  (14)  a décrit  une  pelote  de  granules  dans  les 
cellules  de  levure,  mais  il  ne  croit  pas  que  cette  pelote  soit  un 
noyau  ; cependant,  Anna  Stecksen  (28)  a vu  une  pelote  sem- 
blable se  divisant  en  deux  parties  quand  la  cellule  commençait 
à bourgeonner;  l’une  des  deux  allait  dans  la  cellule  fille. 
M.  Macallum  (39)  nie  également  l’existence  du  noyau. 

M.  Raurn  (25),  qui  a donné  dans  son  mémoire  un  résumé  de 
la  bibliographie  jusqu’à  1891,  a repris  l’objection  de  M.  Zim- 
merman. Il  remarque  que  MM.  Schmitz,  Zalewski  etZachariasont 
coloré  à riiématoxyline,  après  avoir  laissé  leurs  préparations 
pendant  quelque  temps  dans  1 alcool;  or,  par  cette  méthode,  les 
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corpuscules  se  colorent  vivement,  et  il  croit  avoir  le  droit  d’af- 
firmer que  le  noyau  de  ces  auteurs  n’était  autre  chose  que  des 
ag’glomérations  de  corpuscules  ; les  petits  corps  qu’il  a trouvés 
lui-mème  dans  les  cellules,  il  ne  les  prend  pas  pour  des  noyaux 
mais  pour  des  corpuscules.  M.  Roncali,  qui  a vu  aussi  ces  gra- 
nules, semble  être  du  même  avis  (27).  M.  Eisenschitz  (6)  pense 
(|ue  les  cellules  de  la  levure  possèdent  déjà  une  vacuole,  avant 
(jue  la  substance  chromatique  ne  se  soit  encore  réunie  en  noyau. 
Enfin  M.  Curtis  (o),  qui  a vu  aussi  des  granules  chromatiques 
dans  les  cellules  du  parasite  d’une  saccharomycose  humaine,  ne 
semble  pas  avoir  pu  observer  un  noyau  réel. 

Contrairement  aux  affirmations  de  M.  Raum,  M.  Moller  (23), 
au  moyen  d’une  technique  toute  nouvelle,  a démontré  des 
noyaux  dans  les  levures  et  en  a donné  des  microphotographies 
très  convaincantes;  dans  un  autre  mémoire  (24),  il  adopte  un 
procédé  nouveau  au  moyen  duquel  il  obtient  des  résultats  meil- 
leurs encore;  il  nie  l’existence  d’une  membrane  nucléaire  et 
d’un  nucléole,  il  ne  voit  que  la  division  amitotique.  M.  Janssens 
(17)  conclut  aussi  à l’existence  d’un  noyau,  il  pense  que  les  cor- 
puscules de  M.  Raum  ne  sont  que  les  nodules  des  alvéoles  du 
protoplasme.  De  plus,  il  affirme  que  la  division  du  noyau  est  une 
vraie  mitose,  il  a cru  voir  l’apparence  de  fuseau  et,  dans  les 
cellules  sporulantes,  les  stades  mono-aster  et  di-aster;  le  fuseau 
peut  être  éloigné  d’une  assez  grande  distance  de  la  place  où  la 
cellule  va  bourgeonner.  3IM.  Maffuci  et  Sirleo  (21)  ont  pu  con- 
firmer les  résultats  de  M.  Janssens  : ils  ont  vu  une  karyokinèse 
dans  les  cellules  de  levure  des  tumeurs  humaines,  la  même 
constatation  a été  faite  aussi  par  M.  Marpmann  (22).  MM.  Jans- 
sens et  Leblanc  proposent  une  nouvelle  manière  de  considérer 
le  noyau  : ayant  remarqué  que  le  noyau  est  très  souvent  entouré 
d’une  auréole  achromatique,  ils  considèrent  la  partie  chroma- 
tique centrale  comme  le  nucléole,  la  partie  achromatique  comme 
le  noyau  lui-même.  M.  Wager  (33)  a une  opinion  un  peu  diffé- 
rente decelle  de  MM.  Janssens  et  Leblanc.  Pour  lui  le  noyau -est 
composé  d’une  vacuole  et  d’une  partie  chromatique,  le  nucléole 
est  situé  à côté  de  la  vacuole,  et  celle-ci  contient  un  réseau 
chromatique.  La  division  s’accomplit  amitotiquement  dans 
l’isthme  qui  unit  la  cellule  fille  à la  cellule  mère,  rarement  tout 
à fait  dans  la  cellule  mère. 
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Quelques  auteurs  ont  fait  des  objections  à cette  manière  de 
voir.  M.  Hoffmeister  (16)  affirme  l’existence  d’un  noyau,  mais 
l(ï  réseau  chromatique  que  31.  Wager  a cru  voir  dans  la  vacuole 
nucléaire  serait,  à son  avis,  le  résultat  de  la  fixation  au  sublimé. 
M.  Guillermond,  dans  une  série  de  mémoires,  a étudié  à fond  la 
(juestion  du  noyau  des  saccbaromycètes;  il  a démontré  (8)  que 
le,  noyau  n’est  pas  composé  d’un  nucléole  et  d’une  vacuole 
comme  l’a  dit  M.  Wager,  mais  que  le  nucléole  de  cet  auteur  est 
le  vrai  noyau.  Il  reconnaît  que  la  division  est  amitotique  et 
qu’elle  s’accomplit  dans  l’istbme  des  deux  cellules.  Il  a décrit 
aussi  le  mouvement  du  noyau  lils  destiné  à aller  dans  la  cellule 
bile.  11  croyait  à l’existence  de  deux  espèces  de  noyaux,  les  uns 
seulement  avec  un  nucléole,  les  autres  avec  une  structure  chro- 
matique, mais,  dans  un  mémoire  récent  (9),  il  a démontré  que 
dans  chaque  cellule  on  peut  mettre  en  évidence  un  nucléole  et 
un  réseau  chromatique.  11  a aussi  vu  des  corpuscules  qu’il 
nomme  corpuscules  métacliromatiques,  qu’il  pouvait  facilement 
disting^uer  du  noyau.  Dans  deux  résumés  (10.  llj  il  a donné 
une  récapitulation  complète  de  la  question. 

D’autres  auteurs  ont  étudié  ce  sujet,  tels  sont  : 31.  Casa- 
grandi  (4),  qui  doute  que  le  noyau  se  divise  par  karyokinèse,  mais 
(jui  est  sûr  de  l’existence  d’un  noyau  ; 31.  Beyerinck  (1),  qui  a vu 
un  noyau  dans  le  Schizosaccharomyces  octosporus,  mais  (jui  ne 
dit  rien  delà  manière  dont  il  se  divise;  3131.  Buscalioni  et  Casa- 
grandi  (3j,  qui  affirment  que  le  novau  se  divise  toujours  en  deux 
parties  inégales,  dont  la  plus  grande  reste  dans  la  cellule  mère, 
tandis  que  la  plus  petite  passe  dans  la  cellule  bile;  31.  Fein- 
herg(7),  qui  nie  l’existence  d’un  nucléole,  d’un  réseau  chroma- 
tique ou  d’une  substance  nucléaire,  mais  (|ui  afbrme  que  le 
noyau  est  entouré  toujours  d’une  auréole  achromatique,  ce  qui 
peut  servir  à différencier  les  saccbaromycètes  de  (juelques  rhi- 
zopodes  et  flagellés,  qui  leur  ressemblent  quelquefois;  31.  Hir- 
schbruch  (15),  (jui  a vu  non  seulement  une  structure  nucléaire, 
mais  aussi  une  division  mitotique  et  une  copulation  de  deux 
noyaux,  dont  l’un  se  teint  en  bleu  et  l’autre  en  rouge.  31.  Gùil- 
lermond  (11)  ne  croit  pas  qu’on  puisse  accorder  la  moindre 
valeur  au  mémoire  de  31.  Hirschbrucli,  vu  sa  technique  impar- 
faite. Enfin  le  travail  de  3131.  Raymann  et  Kruis  (26),  qui,  pour  la 
plusgrandepartie.traitedeshactérieset  n’apporte  rien  de  nouveau. 
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II 

TECHNIQUE 

Quoique  munies  d’une  membrane  assez  résistante,  les  cel- 
lules des  saccliaromycètes  sont  fort  délicates  et  se  contractent 
facilement,  de  sorte  que  la  structure  devient  indistincte  ou  tout 
il  fait  invisible.  Il  faut  donc  fixer  les  cellules  avec  le  plus  g-rand 
soin,  sinon  le  protoplasme  et  la  vacuole  se  contractent  de  la 
manière  la  plus  fantaisiste,  en  prenant  des  formes  qu’on  pourrait 
aisément  confondre  avec  des  noyaux  en  division  amitotique, 
tandis  que  la  figure  de  division  réelle  est  souvent  déchirée,  de 
sorte  qu’on  reçoit  une  impression  tout  à fait  fausse. 

En  fixant  les  cellules  on  risque  : de  plasmolyser  les  cel- 

lules. La  division  nucléaire  s’accomplit  souvent  dans  l’isthme  de 
deux  cellules  et  c’est  là,précisément,la  place  où  les  protoplasmes  des 
cellules  mère  et  fille  se  séparent  à la  moindre  plasmolyse,  comme 
je  Tai  pu  démontrer  autre  part  (32);  2°  de  détruire  la  structure 
cellulaire  et  nucléaire,  par  des  liquides  fixateurs  imparfaits, 
même  quand  ils  peuvent  passer  à travers  la  paroi  plasmatique, 
ou  quand  on  les  emploie  à une  concentration  iso  ou  hypoto- 
nique, de  sorte  qu’on  n’ait  pas  à craindre  de  plasmolyse. 

Pour  éviter  le  premier  danger,  il  faut  employer  des  fixateurs 
d’une  tonicité  égale  à celle  des  solutions  de  NaCl  à 1 ,73  à 4,68  0,/  0, 
selon  le  substratum  sur  lequel  on  a cultivé  les  cellules.  Il  s’en- 
suit qu’une  solution  concentrée  de  sublimé  peut  servir  à cette 
étude.  En  ce  qui  concerne  la  solution  de  Flemming  et  celle 
d’acide  picrique  concentrée,  ces  liquides  ne  sont  pas  hypertoniques 
au  suc  cellulaire  des  levures.  Il  est  inutile  de  dire  qu’il  ne  faut 
jamais  dessécher  les  cellules,  fixées  ou  non.  En  les  séchant  à 
l’état  frais,  elles  se  plasmolysent  énergiquement;  en  les  séchant 
fixées,  elles  se  contractent  tout  de  même,  la  membrane  cellu- 
laire n’étant  pas  assez  résistante  pour  soutenir  la  cellule.  Pour 
éviter  le  second  danger,  on  ne  saurait  donner  de  règles  géné- 
rales, il  faut  trouver  empiriquement  le  liquide  nuisant  le  moins 
à la  structure  cellulaire  et  nucléaire. 

Je  citerai  ici  quelques-unes  des  méthodes  les  plus  impor- 
tantes pour  colorer  les  noyaux  des  levures. 

Une  technique  très  approuvée  et  fréquemmeut  employée  est 
.celle  de  M.  Moller  (23,  24).  11  ne  se  servait  pas.  comme  ses  pré- 
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dëcesseurs,  d’une  culture  pure,  mais  d’une  culture  mixte.  11 
fixait  au  moyen  de  la  solution  d’iode  dansl’iodure  de  potassium, 
laissait  agir  pendant  quelques  minutes,  puis  faisait  dessécher 
les  cellules  imprégnées  de  cette  solution  pour  les  coller  au 
couvre-objet,  qu’il  mettait  pendant  24  heures  dans  la  même  solu- 
tion. Puis  il  lavait  à l’eau  et  à l’alcool  dilué  et  laissait  pendant 
48  heures  dans  l’alcool  absolu.  Après  ce  temps  il  colorait  pen- 
dant 15-30  minutes  au  violet  de  gentiane,  ditférenciait  à la  gly- 
cérine diluée  et  montait  dans  une  solution  concentrée  de  sucre. 
Plus  tard  il  a modifié  cette  méthode  en  fixant  d’abord  dans  la 
solution  ci-dessus  mentionnée,  puis  dans  une  solution  bouillante 
de  glycérine  diluée,  et  en  colorant  à l’hématoxyline  ferrique 
d’Heidenhain. 

M.  Raum  (25)  desséchait  les  cellules  immédiatement,  ou 
après  une  fixation  au  sublimé;  il  colorait  au  bleu  de  méthylène  de 
Lüfller  faiblement  cbaulié  et  au  brun  de  Bismarck. 

M.  C mrtis  (5),  en  desséchant  lentement  à l'air,  fixait  k l’éther. 
11  colorait  pendant  10  minutes  avec  une  solution  de  violet  de 
méthylène  alcalinisée  à la  potasse,  et  lavait  ensuite  au  pyrogallol 
et  à l’alcool.  11  se  servait  aussi  de  la  thionine  phéniquée  de 
M.  Nicolle. 

Al.  Wager  (33)  mettait  pendant  12  heures  les  cellules  (h^ 
levure  dans  une  solution  concentrée  de  sublimé,  les  lavait  «à 
l’eau,  à l’alcool  à 30  0/0,  puis  k l’alcool  k 70  0/0,  (d  enfin  k l’al- 
cool méthylique.  Une  goutte  de  cette  émulsion  était  étalée  sur 
un  couvre-objet,  l’alcool  presque  tout  à fait  évaporé  était  rem- 
placé par  de  l’eau  qu’on  laissait  dessécher.  La  levure  était 
remise  dans  l’eau  puis  colorée  au  vert  de  méthyle  combiné  à la 
fuchsine  ou  k l’éosine,  ou  encore  colorée  à l’hématoxyline  ou  k 
la  safranine  seule. 

AI.  Hoffmeister  (16)  a fixé  les  cellules  au  moyen  de  plusieurs 
liquides.  11  eut  de  bons  résultats  en  se  servant  du  liquide  de 
Rath  et  de  Alerkel,  de  la  solution  de  sublimé  et  du  liquide  de 
Aloller.  Après  la  fixation  au  liquide  de  Rath,  il  lavait  k l’eau  et 
laissait  dessécher  les  cellules  fixées  sur  un  couvre-objet.  11  colo- 
rait k riiématoxyline  ferrique. 

Al.  Guillermond  (10)  a employé  aussi  un  grand  nombre  de 
liquides  fixateurs.  En  employant  la  liqueur  de  Flemming  il  n’eut 
pas  de  bons  résultats.  Le  sublimé  et  l’alcool  à 96  0/0  étaient 
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préférables,  mais  les  meilleurs  résultats  furent  obtenus  en  'se 
servant  de  l’acide  picrique  et  aussi  d’une  solution  picriquée  for 
molée.  Cet  auteur  a essayé  un  g-rand  nombre  d’ag’ents  colorants. 
Impraticables  sont  le  vert  de  méthyle, la  safranine  et  le  carmin.  Le 
rouge  de  Magenta  et  la  fuchsine  valent  mieux, mais  l’agent  colorant 
le  plus  convenable  est  l’hématoxyline  ferrique  d’Heidenhain. 

M.  Hirschbruch  (15)  a décrit  une  méthode  si  primitive  qu’elle 
rend  ses  résultats  un  peu  douteux.  11  fixait  les  cellules  comme 
les  bactéries,  c’est-à-dire  qu’il  les  desséchait  sur  un  couvre-ob- 
jet,  les  flambait  et  les  colorait  à la  fuchsine.  Il  différenciait  par 
l’acide  sulfurique  étendu  et  teintait  le  protoplasme  au  hleu  de 
méthylène.  Il  est  clair  qu’au  moyen  de  cette  méthode  on  détruit 
à fond  la  structure  cellulaire  et  nucléaire.  J’ai  préparé  des  cel- 
lules suivant  cette  méthode,  mais  les  protoplasmes  s’étaient  tel- 
lement contractés  qu’on  ne  put  rien  distinguer. 

On  voit  donc  que  plusieurs  auteurs  ont  desséché  les  cellules 
en  les  fixant.  Peut-être  faut-il  attribuer  à cela  leurs  divergences 
sur  l’existence  du  noyau.  En  effet,  M.  Raum,  qui  niait  l’existence 
du  noyau,  s’est  servi  d’une  méthode  dont  on  ne  pouvait  attendre 
rien  de  hon,  tandis  que  les  auteurs  qui  ont  vu  les  noyaux  ont 
employé  des  méthodes  plus  délicates,  quoiqu’ils  aient  souvent 
desséché  les  cellules  après  la  fixation.  C’est  ce  qui  les  a empêché 
d’ohserver  les  détails  plus  fins  de  la  structure  nucléaire  tels  que' 
la  membrane,  le  nucléole  et  le  réseau  chromatique.  Cette  dessic- 
cation des  cellules  est  sans  doute  la  cause  d’erreurs  comme 
celles  commises  par  M.  AVager. 

C’est  à cause  de  cette  délicatesse  des  cellules,  (jue  j’ai  tâché 
d’éviter  de  les  sécher,  j’y  suis  parvenu  de  la  manière  suivante  : 
des  cellules  d’une  culture,  sur  gélatine  au  moût  de  raisin,  âgée 
de  vingt-quatre  heures,  étaient  incorporées  dans  une  gouttelette 
d’une  solution  de  gélatine,  se  solidifiant  à peine  à la  température 
de  la  chambre.  Cette  dilution  fut  étalée  sur  un  couvre-objet,  en 
couche  mince,  au  moven  de  la  tranche  d’une  carte  de  visite,  comme 
MM.  Laveran  et  Mesnil  l’ont  décrit.  Le  couvre-objet  ainsi  pré- 
paré fut  plongé  immédiatement  dans  la  solution  fixatrice,  avant 
que  la  couche  pût  se  dessécher.  De  cette  manière  on  n’avait  pas 
besoin  de  dessécher  les  cellules  avant  la  coloration.  La  gélatine 
ne  gêne  pas  du  tout  l’observation,  parce  qu’elle  ne  se  colore 
que  très  faiblement. 
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J’ai  employé  comme  liquide  fixateur,  d’abord  la'  solution  de 
Flemming',  mais  elle  avait  une. action  si  nuisible  sur  la  structure 
des  cellules  et  des  noyaux  que  je  l’ai  rejetée.  J’eus  des  résultats 
moins  mauvais  en  me  servant  du  sublimé  concentré  et  de  l’acide 
picrique.  Mais  les  meilleurs  furent  obtenus  avec  une  solution 
de  formaldéhyde  à 55  0/0  et  avec  la  solution  iodo-iodurée,  comme 
l’a  décrite  M.  Midler.  Cependant  il  y avait  toujours  des  destruc- 
tions plus  ou  moins  g^randes  dans  le  protoplasme,  les  proto- 
plasmes des  cellules  lilles  et  mères  s’étaient  quelquefois  sépa- 
rés les  uns  des  autres.  On  voit  donc  que  le  second  danger,  que 
j’ai  mentionné  plus  haut,  est  beaucoup  plus  à craindre  que  le 
premier.  Le  sublimé  (dont  la  solution  concentrée  est  isotonique 
à la  solution  de  1,47  Na  Cl  0/0,  la  solution  d’acide  picrique  et 
celle  de  Flemrning  ne  sont  pas  hypertoniques  et  cependant 
elles  ne  peuvent  être  employées.  Il  faut  remarquer  aussi  qu’on 
ne  peut  pas  mesurer  la  valeur  pratique  d’une  solution  fixatrice, 
par  la  grandeur  de  la  contraction  qu’elle  produit  sur  le  proto- 
plasme, comme  l’a  fait  M.  Holfmeister;  en  effet,  le  sublimé 
et  l’acide  picri(|ue  ne  contractent  le  protoplasme  qu’assez  fai- 
blement. 

Les  meilleurs  résultats,  je  les  ai  obtenus  en  me  servant  du 
mélange  de  M,  Lavdowsky  (20)  (eau  distillée,  20;  alcool  à 
95  0/0,  5;  formaldéhyde  concentrée,  3;  acide  acétique  glacial, 
0,5)  ce  liquide,  quoique  contractant  encore  un  peu  le  protoplasme, 
ne  détruisait  pas  la  structure  cellulaire  et  nucléaire. 

J’ai  coloré  le  noyau  avec  plusieurs  agents  colorants.  La 
méthode  queM.  A.  Meyer  (58)  a décrite  pour  colorer  les  noyaux 
des  bactéries,  n’a  pas  donné  de  résultats  avec  les  levures.  E/n 
employant  la  méthode  décrite  par  M.  Mëller  dans  son  premier 
mémoire,  on  pouvait  distinguer  les  noyaux,  mais  on  n’y  voyait 
aucune  structure  et  ils  n’étaient  que  peu  distincts  du  proto- 
plasme, le  tout  ressemblant  aux  micropbotograpbies  de  M.  Mét- 
ier. La  coloration  de  Komanowsky  ne  nous  a pas  réussi,  ce  qui 
n’est  pas  d’accord  avec  les  aflirmations  de  MM.  Ziemann  et 
Zettenow  (40-41).  Au  contraire,  au  moyen  de  l’hématoxyline 
ferrique,  j’ai  eu  de  très  bonnes  préparations,  les  noyaux  noirs  se 
distinguant  clairement  du  protoplasme. 

E La  crainte'  do  M.  Moller,  que  le  sublimé  concentré  ne  plasinolyse  les  cel- 
lules des  levures  par  son  hyi)ertonie,  est  donc  sans  cause. 
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Le  liquide  d’EIirlicli-Biondi-Heidenhain  (13)  m’a  fourni  des 
colorations  encore  plus  distinctes.  Les  préparations  sur  couvre- 
objet,  fixées  par  la  méthode  décrite,  étaient  mises  pendant 
3 heures  dans  une  solution  d’acide  acétique  glacial  à 10,1  0 0, 
puis  on  les  portait  dans  la  solution  colorante  diluée  à 3/200  et 
à laquelle  on  avait  ajouté  quelques  gouttes  d’acide  acétique  à 
0,1  0/0,  Les  préparations  restaient  dans  ce  bain  pendant  12 
ou  18  heures,  puis  elles  étaient  lavées  à l’eau  et  au  xylène 
alcool  et  on  montait  au  baume  de  Canada. 


III 

LA  DIVISION  DES  NOYAUX 

En  étudiant  les  préparations  les  mieux  réussies,  j’ai  vu  des 
formes  nucléaires  qui  me  firent  douter  que  la  division 
nucléaire  des  levures  fût  amitotique,  et  en  les  combinant,  je  suis 
convaincu  que  la  division  est  vraiment  mitotique.  Je  décrirai  ici 
les  différentes  phases  de  la  division  karyokinétique. 

Le  noyau  en  repos,  a une  forme  ronde,  quelquefois  un  peu 
aplatie  et  est  situé  le  plus  souvent  près  de  la  vacuole.  Quand 
on  a coloré  soigneusement,  on  peut  y apercevoir  une  structure 
chromatique,  très  irrégulière  et  ne  ressemblant  en  rien  à celle 
des  cellules  des  plantes  supérieures  (fig.  26-31).  Cette  irrégu- 
larité n’est  peut-être  qu’apparente,  à cause  de  l’extrême  petitesse 
de  l’objet  observé,  et  il  se  peut  que  le  noyau  des  levures  ait  une 
structure  analogue  à celui  des  autres  plantes.  Quelquefois  on 
peut  apercevoir  aussi  le  nucléole  (fig.  26  n.).  Ceci  est  d’accord 
avec  l’observation  de  M.  Guillermond  (9),  à savoir  que  le  noyau  a 
une  structure  chromatique  et  un  nucléole.  Le  noyau  étant  situé 
à côté  d’une  vacuole,  on  verra  souvent  ce  noyau  soit  au  dessus, 
soit  au-dessous  d’elle,  et  on  pourrait  croire  qu’il  est  entouré 
d’une  auréole  incolore.  Je  crois  qu’il  faut  expliquer  ainsi  les 
observations  de  quelques  auteurs,  qui  affirment  que  le  noyau 
est  composé  d’un  corps  clair  ayant  à l’intérieur  un  corps 
chromatique,  le  nucléole  (fig.  1 et  4).  On  ne  peut  donc  s’appuyer 
sur  cette  particularité  pour  distinguer  les  levures  d’autres  orga- 
nismes, comme  l’a  fait  M.  Feinberg  (1). 

La  prophase.  — Le  commencement  de  la  prophase  s’annonce 
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par  le  fait  que  le  contour  du  noyau  devient  de  plus  en  plus 
indistinct,  ensuite  la  structure  chromatique  est  détruite  et  on 
voit  sur  un  fond  achromatique,  ({uatre  éléments  chromatiques  : 
les  chromosomes;  mais,  vu  la  petitesse  du  noyau,  il  est  possible 
(jue  ce  nombre  soit  inexact;  cependant  je  n’ai  jamais  observé  un 
autre  nombre  de  chromosomes.  Si  réellement  ce  chiffre  de 
(juatre  est  exact,  les  levures  que  j’ai  étudiées  auraient  la  meme 
(juantité  de  chromosomes  que  les  Ascomycètes  étudiées  par 
M.  Maire  (38)  (lig-.  6 et  7). 

Les  cliromosomes  se  rangent  dans  l’équateur  en  forme 
d’anneau  (Tig.  13)  : Stade  mono-aster.  Ces  anneaux  sont  très 
fréquents  dans  les  cellules  en  plein  bourgeonnement,  dans  les 
cultures  jeunes  et  vigoureuses.  Je  ne  saurais  dire,  s’ils  sont 
identi({ues  à ceux  que  M.  Hirschbruch  (15)  a décrits;  en  consi- 
dérant sa  technique,  cela  me  semble  tout  au  moins  fort  douteux. 
L’anneau  n’a  pas  une  structure  homogène,  mais  semble  être 
composé  de  différents  éléments,  ({ue  l’on  ne  réussit  pas  à 
compter. 

Pendant  que  les  chromosomes  se  rangent  en  mono-aster, 
la  linine  s’est  transformée  en  fuseau,  (ju’on  ne  peut  voir  cepen- 
dant qu’assez  rarement,  parce  que  le  protoplasme  ne  se  colore 
(ju’un  peu  plus  fail)lement  que  la  linine.  Par  consécjuence  on  ne 
voit  le  plus  souvent  rien  que  l’anneau  mono-astrique.  Cependant 
je  suis  quelquefois  parvenu  à colorer  distinctement  le  fuseau 
(fig.  8,  h,  10).  Une  fois,  j’ai  vu  à son  pôle  un  corpuscule  chroma- 
tique ressemblant  à un  centrosome,  mais  comme  je  ne  l’ai  vu 
qu’une  seule  fois,  je  ne  puis  attribuer  de  valeur  à cette  obser- 
vation. 

(Quelquefois,  l’anneau  mono-astri(jue  entoure  une  partie 
incolore  en  forme  de  fuseau.  Peut-être  est-ce  une  vacuole  qui 
est  devenue  visible  par  la  décoloration  de  la  linine.  Ceci  est 
d’accord  avec  l’observation  que  j’ai  pu  faire  également,  qu’il 
existe  parfois  une  partie  incolore  dans  l’anneau  mono-astrique, 
de  sorte  qu’on  voit  un  petit  dis  que  incolore  entouré  d’un 
anneau  chromatique  (fig.  23). 

La  métaphase.  — Les  chromosomes  se  divisent  sans  doute, 
pendant  qu’ils  forment  le  mono -aster,  mais  on  ne  peut  le  voir. 
La  première  chose  qui  s’offre  de  nouveau  à l’observation,  c’est  la 
séparation  des  chromosomes  fils.  On  peut  l’observer  facilement, 
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en  regardant  Panneau  de  cote,  de  sorte  qu'on  ne  voie  qu’une 
ligne  ; on  observe  alors  de  petites  branches , situées  aux 
deux  côtés  de  Panneau  (lîg.  14).  Enfin  les  chromosomes  se 
séparent  tout  à fait  et  se  rassemblent  aux  pôles  du  fuseau 
(la  figure  lo  montre  les  chromosomes  lils  se  retirant  de 
l’équateur;  malheureusement  la  linine  s’est  décolorée,  de  sorte 
que  la  structure  du  fuseau  n’apparaît  pas). 

• Arrivés  aux  pôles,  les  chromosomes  se  réunissent  en 
formant  le  stade  di-aster.  A ce  moment,  on  ne  peut  plus  distin- 
guer les  chromosomes  l’un  de  l’autre,  ils  sont  disposés  en  forme 
de  calotte,  aux  pôles  du  .tonneau  nucléaire.  11  est  remarquable 
que  le  tonneau  est  hétéropolique,  cette  hétéropolie  ne  disparaît 
plus  pendant  le  reste  de  la  karyokinèse,  et  il  s’ensuit  que  les 
deux  noyaux  fds  sont  aussi  inégaux  ; ceci  est  d’accord  avec  les 
observations  de  MM.  Buscalioni  et  Casagrandi.  Les  deux  calottes 
formées  de  chromosomes,  sont  unies  par  de  la  linine,  qui  reste 
quelquefois  colorée,  mais  qui  se  décolore  le  plus  souvent 
(fig.  32  et  33).  Les  formes  de  tonneau  ne  sont  pas  rares,  on 
peut  les  voir  facilement  dans  de  jeunes  cultures.  Sans  doute 
cette  phase  de  la  division  est  la  plus  facile  à observer,  comme  l’a 
déjà  remarqué  31.  Janssens  (17);  on  la  rencontre  même  dans 
des  préparations  qui  sont  desséchées  après  la  fixation. 

L’anaphase.  — Après  le  stade  di-aster,  les  chromosomes 
commencent  à seranger  en  file.  Quelquefois  on  peut  les  voir  encore 
séparés  (fig.  22).  Après  que  les  chromosomes  sont  déjà  réunis 
en  spirème,  les  noyaux  sont  encore  reliés  par  un  fil  de  linine 
assez  large.  Si  la  division  a eu  lieu  à une  certaine  distance  du 
bourgeon,  l’un  des  noyaux  fils  se  sépare  de  plus  en  plus  de 
l’autre,  toujours  uni  à lui  par  le  fil  de  linine,  qui  s’allonge  en 
devenant  de  plus  en  plus  mince  (fig.  19);  enfin  ce  noyau  arrive, 
en  traversant  l’isthme,  dans  la  cellule  fille.  Quelquefois  on  peut 
encore  voir  le  reste  du  fil  de  linine,  adhérent  à un  des  noyaux 
fils,  après  que  la  cellule  fille  s’est  déjà  séparée  de  la  cellule 
mère.  Si,  au  contraire,  la  division  a eu  lieu  là  où  la  cellule  a 
bourgeonné,  le  fil  de  linine  reste  beaucoup  plus  court  (fia.  24), 
Si  la  cellule  s’est  hypercolorée,  ou  si  (en  se  servant  de  l’héma- 
toxyline  ferrique)  on  n’a  pas  assez  différencié,  on  perçoit  une 
image  ressemblant  à s’y  méprendre  à une  amitose. 

La  division  nucléaire  ne  s’accomplit  pas  en  même  temps 
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que  celle  de  la  cellule.  On  observe  souvent  des  cellules  où  la 
division  se  trouve  déjà  dans  la  métaphase  et  où  on  ne  voit  rien 
encore  du  bourg-eonneinent. 

On  voit,  par  cette  description,  (jue  la  division  nucléaire  de  la 
levure  pressée  que  -j’ai  étudiée  a (juebjue  ressemblance  avec 
celle  du  micronucléus  des  Paramécies,  les  deux;  noyaux  fds  r(‘s- 
tant  ég-abmient  unis,  pondant  ({uebfue  temps,  après  la  division, 
par  un  fil  de  linine,  (pii  peut  atteindre  une  assez  grande 
longueui*. 
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Explications  de  la  planche  XV. 


Fiff.  1-4.  — Noyaux  en  repos. 

Fiff.  5-7.  — Comiiienceinentdela  propliase,sé[)aratioii(les  cliroinosoiiies. 

— 8-10.  — Mono-aster,  lusean  visible. 

— 11-12.  — Mono-aster  avec  vacuole  an  dedans  du  luseaii. 

— 13  et  25.  — Mono-aster,  fuseau  invisible. 

— 14-15.  — Métaphase.  Séparations  des  chroniosoines  filles. 

— 10-18.  — Di-aster,  la  linine  est  colorée. 

— 32-33.  — Di-aster,  la  linine  s’est  décolorée. 

— 19-20.  — Noyaux  fils  se  séparant  l’un  de  l’autre,  unis  encore  du  fil 
de  linine. 

Fig.  21.  — Fil  de  linine  encore  adhérent  à run  des  noyaux  après  la 
séparation  des  cellules. 

Fig.  22.  — Anapbase. 

— 23.  — La  division  nucléaire  s’est  accomplie.  Commencement  de  la 
séparation  des  noyaux  fils. 

Fig.  24.  — Division  dans  l’isthme  dans  le  stade  de  fii^.  23. 

— 20-31.  — Différenles  formes  de  la  structure  chromatitpie  des  noyaux, 
n = nucléole. 
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(Phénomène  de  Danysz) 
PAR  LE  D‘-  C LEVADITI. 


Le  mécanisme  des  processus  antitoxiques  a été  récemment 
s oumis  à une  étude  approfondie  par  Arrhenius  et  Madsen  ‘ . Ces 
savants  ont  abouti  à la  conclusion  que  les  poisons  microbiens  et 
leurs  anticorps,  tout  en  contractant  entre  eux  des  combinaisons 
chimiques  analog’ues  aux  sels,  se  comportent  les  uns  vis  à-vis  des 
autres  à la  façon  des  bases  et  des  acides  faibles.  Contrairement 
à l’opinion  soutenue  auparavant  par  Ehrlich,  Arrhenius  et 
Madsen  affirment  que  les  réactions  toxo-antitoxiques  sont 
éminemment  réversibles  et  par  suite  compatibles  avec  un 'état 
d’équilibre  instable  ; elles  obéissent  à la  loi  des  masses  établie 
par  Guldberg'  et  Wag-e.  Ces  cliercl leurs  sont  ainsi  conduits  à 
admettre  la  notion  de  la  constitution  simple  des  sécrétions  bacté- 
riennes, notion  entièrement  opposée  à la  conception  pluraliste 
d’Ebrlicb. 

Les  faits  apportés  par  Arrhenius  et  Madsen  en  faveur  de  leur 
théorie  sont  aussi  nombreux  qu’apparemment  démonstratifs. 
Certains  d’entre  eux,  en  particulier  l’expérience  de  Madsen  et 
Walbum  % concernant  la  diffusion  des  mélang-es  L,,  de  poison 
diphtérique  dans  la  g’élatine  solidifiée,  semblaient  prouver  d’une 
façon  irréfutable  la  nature  réversible  des  réactions  toxo-anti- 
toxiques. On  était  ainsi,  à un  moment  donné, 'porté  à souscrire 
sans  réserve  àl’hypothèse  avancée  par  ces  savants,  lorsque  Danysz  ^ 
et  après  lui  von  Dung-ern  ^ et  Saciis  “ firent  connaître  l’existence 
d’un  phénomène  commun  àla  plupart  des  processus  antitoxiques, 
phénomène  qui  ne  cadre  nullement  avec  la  conception  de  la 
réversibilité.  Voici  en  quoi  consiste  ce  phénomène  : 

1.  Arrhenius  et  Madsen,  Zft.  fur  physikalische  Chtmie,  vol.  XLIV,  fasc.  I, 
1î:03,  p.  7. 

2.  Madsen  et  Walbum,  Cbt.  für  Bakt,  vol.  XXXIV,  n®  2,  p.  242, 

3.  Danysz,  ces  Annales,  mai  1902,  p.  331. 

4.  Von  Dungern,  Dtsche  med.  Wocn.,  1904,  n®  8-9. 

O.  Sachs.  Berl.  kl.  Woch.,  1904,  n®  IG,  et  Cbt.  für  Bakt.,  vol.  XXXVll, 
fasc.  2,  1904. 
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Toute  combinaison  réversible  qui  intéresse  des  principes 
cbiiniques  ayant  les  uns  pour  les  autres  des  aflinités  relative- 
ment faibles,  est  compatible  avec  un  état  à’ érjiiillljre  instable^ 
caractérisé  par  la  présence  h Eétat  libre,  d’un  excès  des  divers 
composants  qui  prennent  part  à la  réaction.  Cet  état  cV équilibre 
est  constant  pour  une  quantité  donnée  de  substances  réagis- 
santes et  ne  change  guère  si,  au  lieu  de  faire  intervenir  ces 
substances  en  une  seule  fois,  on  les  introduit  d'une  façon  frac- 
tionnée. Or,  si  l’on  cherche  dans  le  domaine  des  réactions  toxo- 
antitoxiques  cedernier  caractère  des  processus  chimiques  vérita- 
blement réversibles  (influence  inappréciable  du  fractionnement 
sur  V équilibre  final),  on  s’aperçoit  que  ce  caractère  est  absent 
(T  que  ces  réactions  antitoxi(jues  semblent  ainsi  vouloir  se 
soustraire  à la  loi  des  masses.  Danysz,  en  se  servant  de  la 
ricine  et  du  poison  diphtéri(|ue,  von  Dung’ern,  en  expérimentant 
avec  la  toxine  sécrétée  par  le  B.  de  L()ftler,  et  Sachs,  en 
. employant  la  tétanolysiue,  la  stapbylolysine  et  le  ferment  lab, 
ont  constaté  en  effet,  que  si  on  a soin  d’ajouter  à une  quantité 
donnée  d’antitoxine  (une  lE..  par  exemple)  des  fractions  mul- 
tiples de  toxine,  on  diminue  sensiblement  les  valeurs  de  L +, 
calculées  d’après  la  méthode  (jui  consiste  à faire  agir  l’antigène 
en  une  seule  fois 

La  découverte  du  phénomène  du  fractionnement  a fourni 
la  matière  aux  objections  les  plus  sérieuses  que  l’école  d’Ebrlicb 
a apportées  à la  théorie  de  la  réversibilité.  Actuellement  on  doit 
considérer  comme  un  fait  acquis  la  dissemblance  qui  existe 
entre  les  réactions  véritablement  réversibles  d’une  part,  et  les 
processus  antitoxiques  d’autre  part,  et  n’accepter  (ju’avec  réserve 
l’interprétation  suivant  laquelle  Teffet  des  toxones  serait  attri- 
buable à la  présence  des  traces  de  toxine  dissociée.  11  reste 
néanmoins  à préciser  le  mécanisme  intime  du  phénomène  de 
Danysz  : c’est  ce  que  Arrlienius,  Sachs  et  von  Dungern  ont 
essayé  de  faire  dans  des  travaux  parus  récemment. 

Pour  Arrlienius  % les  cliangenients  imprimés  par  le  fraction- 
nement de  la  toxine  aux  valeurs  de  L-|-,  sont  dus  à ce  que  des 
réactions  secondaires  interviennent  dans  le  processus  de  neutra- 
lisation antitoxique,  réactions  qui  troublent  l’allure  générale  de 

Les  valeurs  de  L-f-  expriment  l’équilibre  final  des  réactions'  toxo-antitoxi(jiies. 

2.  Aurhenius,  Zft.  fur  Elektrochemie,  vol.  X,  n®  35,  1904, 
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ce  processus  et  (jui  sont  d’autant  plus  efticaces,  que  le  temps 
écoulé  entre  la  première  et  la  dernière  portion  de  toxine  est  plus 
long-.  Ce  temps  doit  donc  jouer  un  rôle  capital  dans  la 
production  du  phénomène  en  question;  sa  réduction  à un  mini- 
mum doit  en  conséquence,  empêcher  dans  une  certaine  mesure 
la  production  de  ce  phénomène.  Or,  von  Dung-ern  ^ à l’aide  du 
poison  diphtérique  d’une  part,  Sachs  avec  latétanolysine  d’autre 
part,  ont  prouvé  ({ue  les  effets  du  fractionnement  se  ressentent 
d’une  façon  appréciable,  même  dans  le  cas  où  l’espace  qui 
s'écoule  entre  l’introduction  des  deux  portions  de  poison  est  très 
court  (deux  heures  par  exemple).  L’explication  proposée  par 
Arrhenius  se  trouve  donc  en  contradiction  avec  les  faits  fournis 
par  l’ohservation  directe. 

Une  autre  manière  de  concevoir  le  mécanisme  du  phénomène 
du  fractionnement  a été  avancée  par  von  Dungern  et  par  Sachs  ^ ; 
la  voici  : 

Suivant  l’école  de  Francfort,  les  sécrétions  microhiennes 
et  en  particulier  le  poison  diphtérique,  possèdent  une  constitu- 
tion des  plus  complexes,  à laquelle  prennent  part  des  principes 
toxiques  ou  non,  dont  l’affinité  à l’ég-ard  de  l’antitoxine  est  plus 
grande  ou  inférieure  à celle  de  la  toxine.  Parmi  ces  principes,  ce 
sont  les  épitoæo'ides  et  les  toxones  paralysantes  qui  se  distin- 
guent par  la  faiblesse  de  leur  avidité  antitoxique;  par  contre, 
l’affinité  des  prototoxoides  dépasse  sensiblement  celle  des 
molécules  de  la  vraie  toxine.  Les  auteurs  précités  admettent  que 
le  temps  peut  suppléer  dans  une  certaine  mesure  à la  faiblesse 
de  l’avidité  antitoxique,  en  ce  sens  que  si  le  contact  entre  les 
épitoxoïdes,  les  toxones  et  l’antitoxine  dépasse  une  certaine 
limite,  l’union  entre  ces  composés  et  cette  antitoxine  devient  à 
ce  point  intime,  qu’elle  ne  peut  plus  être  disloquée  par  les  molé- 
cules de  la  vraie  toxine.  C’est  ce  qui  arrive,  par  exemple, 
lorsqu’on  fractionne  la  quantité  L-|-  de  poison  que  l’on  doit 
ajouter  à une  lE.  pour  obtenir  un  lîiélange  une  fois  mortel. 
Dans  ce  cas,  les  épitoxoïdes  et  les  toxones  delà  première  portion 
de  ce  poison  se  combinent  avec  l’anticorps,  l’immobilisent,  et 
font  que  la  seconde  fraction  de  toxine  ait  moins  d’antitoxine  à sa 
<lisposition.  De  là  l’excès  de  poison  libre  que  l’on  constate  à la 

1.  Von  Dl'Ngerx.  Zft.  für  Elektrochemie,  vol.  X,  na  40,  1904, 

1.  Dôjà  cili's. 


ACTION  FRACTIONNÉE  DES  TOXINES 


519 


suite  du  fractionnement  et  la  diminution  des  valeurs  de  L-|-  qui 
en  est  l’expression. 

Ajoutons  que  cette  interprétation,  constajiience  immédiate 
de  la  complexité  des  poisons  microbiens,  a conduit  vonDungern 
à admettre  l’existence  hypothéti(|ue  d’un  nouveau  composant  du 
bouillon  diphtérique,  les  épltoxonoïdes . 


Étant  donnée  l’importance  théorique  du  phénomène  du  frac- 
tionnement, nous  avons  essayé  de  le  soumettre  à une  analyse 
détaillée  et  de  l’envisag^er  à deux  points  de  vue  dilférents  : en 
premier  lieu  comme  objection  à l’égard  du  prétendu  caractèr(i 
réversible  des  réactions  antitoxiques,  et  en  second  li(ui,  au  sujet 
de  son  mécanisme  intime.  Pour  ce  faire,  nous  nous  sommes 
servi  soit  de  principes  comparables  aux  toxines  et  aux  antitoxines, 
mais  dont  la  constitution  chimique  est  bien  précisée  [HtOlljg  et 
NHg;  solanine  et  lécithine^,  soit  de  substances  diastasiques 
[tri/psine)  dont  l’analog'ie  avec  les  poisons  microbiens  est  géné- 
ralement admise  à l'heure  qu’il  est  (Roux,  Ehrlicb,  Oppenheimer, 
IMorg-enrotb,  Ivorscbun,  etc.)  et  dont  le  mécanisme  de  neutrali- 
sation par  les  antidiastases  des  sérums  normaux  nous  est  rela- 
tivement connu. 

Pour  ce  (jui  concerne  le  premier  point,  nous  avons  pu 
établir  dans  une  série  d’expériences  entreprises  en  collabora- 
tion avec  M.  Danysz,  que  si  l’on  fractionne  la  dos(‘  de  NII3  qui, 
ajoutée  à une  quantité  donnée  de  lyOH.,),  forme  un  mélang'(* 
hémolytique  vis-à-vis  des  hématies  de  lapin  (L-|-),  on  ne 
diminue  g^uère  les  valeurs  de  cet  L+. 


Exemple^  : Constantes 


Lo  — l),0  B (0H)3 

TABFÆAU  I 


+ 1,0  XII3  dû  DL). 


Ea  une  fois. 


1.4 


Fractionné. 


1 .4 


1.  La  solution  de  NH,  qui  nous  a servi  ûtait  normale,  celle  (h*  HfOlIjj  demi- 
normale.  Nous  avons  employé  comme  dissolvant  l'eau  salée  isotoniqmn 
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Ceci  prouve  que  le  phénomène  de  Danysz  ne  peut  être  repro 
duit  lorscjuon  se  sert  de  principes  qui  se  neutralisent  récipro- 
quement en  observant  la  loi  des  masses  et  qui  donnent  des 
combinaisons  réellement  réversibles.  Ou  doit  donc  rejeter 
détînitivement  la  manière  devoir  d’Arrhenius  et  ^ladsen,  d'après 
laquelle  les  vraies  réactions  antitoxiques  qui  réalisent  au  plus 
haut  degré  ce  phénomène,  seraient  identiques  au  processus  de 
neutralisation  qui  s’opère  entre  NH3  et  B(OHj3. 

- D’un  autre  côté,  nous  avons  pu  prouver  que  le  phénomène 
en  question  n’apparaît  que  lorsque  le  poison  appartient  à la 
catégorie  des  corps  qui,  parleur  constitution,  se  rapprochent  plus 
ou  moins  des  matières  protéiques,  tels  que  les  sécrétions  micro- 
biennes non  cristallisables,  les  diastases,  etc.  En  effet,  si  l’on 
essaye  d’engendrer  ce  phénomène-  avec  la  solanine  (action 
hémolytique  sur  les  hématies  de  lapin),  en  employant  comme 
anticorps  soit  les  sérums  normaux  (lapin  ou  cheval),  soit  la 
lécithine  C on  obtient  des  résultats  négatifs. 

Le  p)hénomène  du  fractionnement  semble  donc  ne  pouvoir 
être  réalisé  quci  l’aide  de  principes  dont  la  constitution  ch  imi- 
que éminement  complexe^  se  rapproche  de  celle  des  matières 
protéiques. 

^ ^ 

En  ce  qui  concerne  le  second  point,  à savoir  la  précision  du 
mécanisme  du  pliénomène  de  Danysz,  nous  pensons  qu’il  serait 
erroné  de  considérer  ce  mécanisme  comme  étant  unique,  quels  que 
soient  le  principe  actif  et  l’anticorps  dont  on  se  sert.  Ainsi,  un  bon 
nombre  de  données  nous  ont  montré  que,  du  moins  pour  ce  qui 
se  rapporte  à la  trypsine  et  à la  streptocolysincx  l’interprétation 
proposée  par  von  Dungern  et  par  Sachs  est  loin  d’étre  conforme 
aux  faits  expérimentaux.  Cette  interprétation  exige  que  la  toxine 
(^dans  notre  cas  la  trypsine)  ait  un  constitution  complexe:  qu’elle 
renferme  par  exemple,  en  dehors  des  composants  ayant  une 
affinité  donnée  vis-à-vis  de  l’anticorps,  des  modifications  toxoï- 
dales  douées  d’une  avidité  antitoxique  plus  faible'.  Or,  la  trypsine 
dont  nous  nous  sommes  servi  - se  comporte  à ce  point  de  vue 

1 . iS'ous  avons  constaté  que  la  lécithine  (Poulenc),  en  solution  concentrée  dans 
d(!  l’eau  salée  isotonique,  exerce  une  action  antihémolytique  accentuée  vis-à-vis 
de  la  solanine  (chlorhydrate  de  solanine  à 0.1  0/0  ; hématies  de  lapin). 

±.  Nous  avons  exi)érinienté  avec  deux  échantillons  de  trypsine  provenant  de  la 
fabrique  Merk. 
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différemment  du  ferment  lab  (Korscliun  ^),  en  ce  sens  que,  d’une 
part,  il  est  impossible  de  discerner  dans  ses  molécules  un  com- 
plexe baptopliore  distinct  du  g'roupe  zymopbore  % et  que,  d’autre 
part,  la  différence  entre  L-[-et  Lq  est,  pour  la  plupart  du  temps, 
ég-ale  ou  sensiblement  rapprochée  d’une  DL.  Néanmoins,  et 
malg'ré  cette  absence  de  trypsinoïdes  à faible  affinité,  analogues 
aux  épitoxoïdes  et  aux  toxones  du  poison  dipbtéri(|ue,  la  tryp- 
sine réalise  le  phénomène  de  Danysz,  si  on  a soin  d’employer 
comme  anticorps  soit  le  sérum  normal  de  lapin,  soit  celui  du 
cheval  \ 

Exemple  : Trypsine  Merk,  en  solation  dans  de  l’ean  salée  isotoniqiie 
(2  et  4 0/0)  Ollrée  à travers  la  bougie  Rerkfeld.  Action  liquéfiante  snr  10  c.  e. 
de  gélatine  à 10  0/0.  Le  volnnie  de  la  diastase  setde,  on  des  mélanges  de 
sérum  et  de  diastase  est  ramené  à 4 c.  c.  Temps  de  digestion  : 2 heures 
à 38o.  Solidification  de  la  gélatine  à 14o  pendant  30  minntes. 


TADLEAU  11 


Expérience 

N" 

L 

En  une  seule  fois. 

Fractionné 

(22  heures  düntervale). 

D exprimé  en  DL. 

I 

1.5 

1.35 

0.75 

II... 

J . 95 

1.5 

2.25 

III 

1.1 

0.8 

3.0 

L-f-  vai'io  d'une  oxpériciieo  à l'autre,  d’après  Je  séi  um  ('nq)loyé  et  la  concen- 
tration de  la  trypsine.  D signilie  la  dilï'érence  entre  L -r  tourni  par  l'expérieiKM; 
dans  laquelle  la  trypsine  a été  ajoutée  en  une  ibis,  et  L -f  du  fractionnement. 
Cette  ditférence  est  exprimée  en  doses  li(juéfiantes  (DL) 

1.  Korschun,  Zft.  fur  physiol.  Chemie^  vol.  XXXVIJ,  1903,  }>.  3G0. 

2.  La  trypsine  en  solution  dans  de  l’eau  physiologique  s’atténue  sensiblement 
vers  71"  et  surtout  vers  73"  (son  pouvoir  digérant  diminue  de  7 fois  et  1/2  envi- 
ron). Or,  cette  destruction  du  groupe  zymopbore  s’acconqiagne  d’une  altération 
parallèle  du  complexe  haptophore.  Le  pouvoir  neutralisant  de  la  trypsine  atténuée 
parla  chaleur,  vis-à-vis  de  l'antitrypsine  normale,  marche  de  pair  avec  ses  ((ualités 
digestives.  Il  n’y  a pas  de  production  de  protrypsinoïdes.  analogues  aux  proaggluti- 
noïdes. 

3.  Ces  études  ont  porté  sur  les  propriétés  gélatinolyti(|ues  d('  la  trypsine.  Elles 
concernent  donc  exclusivement  la  gélatinase  et  ne  présument  en  rien  quant  aux 
qualités  protéolytiques  Je  la  protéase.  On  sait,  en  etfet,  que  d'après  certains 
auteurs,  entre  autres  Pollak  [Hofmeisters  Beitr.,\o\.  6,  page. 93),  il  y a lieu 
d’admettre  l’existence,  dans  les  extraits  pancréati(|ues,  d'une  enzyme  gélatinoly- 
tique différente  du  ferment  protéolytique. 
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(les  faits  prouvent  (jue  si  l’on  se  sert  de  principes  diastasi- 
(pies  dépourvus  de  composés  analogues  aux  toxones  et  aux 
toxoïdes,  et  possédant  très  vraisemblablement  une  constitution 
simple,  on  réussit  quand  même  à réaliserle  phénomène  du  frac- 
tionnement : La  consfitation  complexe  de  la  toxine  n est  donc 
nullement  une  condition  sine  qua  non  de  ce  phénominie. 

De  plus,  il  résulte  de  nos  recherches  que  le  phénomène  de 
Danysz  peut  manquer  ou  être  peu  marqué  dans  le  casoù  on  opère 
avec  des  poisons  microbiens  caractérisés  par  leur  richesse  en 
principes  analogues  aux  épitoxoïdes  et  aux  toxones  (L-f  — L > 
IDD.Tel  est  par  exemph‘ le  cas  de  la  streptocohjsine^  comme  il 
résulte  de  l’exemple  suivant  : 

Exempte:  Streptocoljsine  préparée  d’après  le  procédé  de  Besredka 
(Bouillon  additionné  de  sérum  inactivé  de  cheval.  Cultures  de  24  heures  fil- 
trées à travers  la  bougie  Berkfeld.)  On  emploie  comme  antilvsine  le  sérum 
de  cheval. 

I I)L  = 0,2. 

Constantes.. | Lq  = OA  lysine  -f-  1,5  sérnin. 

t L-p  — Lq  0 BL. 

L-p  en  une  seule'  fois  = 1,6.  t^-P  fractionné  = 1,6  {'). 


Ce  fait  mérite  d’être  enregistré,  quoique,  regardé  de  près,  il 
ne  saurait  être  considéré  comme  une  objection  à l’adresse  de 
l’interprétation  proposée  par  von  Dungern  et  par  Sachs.  Il  suffit, 
(‘Il  effet,  d’admettre  que  les  épitoxoïdes  et  les  toxones  de  la 
streptocolysine,  à l’encontre  de  ceux  du  poison  diphtérique, 
sont  incapables  de  contracter  avec  l’antitoxine  une  combinaison 
intime  et  durable,  pour  expliquer  la  raison  d’être  de  l’absence 
du  phénomène  du  fractionnement  dans  le  cas  de  la  streptoco- 
lysine. 

Mais  ce  qui,  à notre  avis,  est  en  complet  désaccord  avec 
cette  hypothèse,  c’(‘St  le  fait  suivant  : si  l’on  opère  avec  la  tryp- 
sine et  le  sérum  normal  de  lapin  ou  de  cheval,  et  si  l’on  a soin 
de  maintenir  les  mélanges  Lo  pendant  cinq  heures  à 38^^,  on 
constate  la  transformation  spontanée  de  cet  Lo  en  L-\-. 

Exemple  : a)  La  quantité  de  sérum  de  tapin  capable  de  neutraliser  d.O 
de  la  solution  de  trtjpsine  à 2 0/0,  augmente  avec  le  temps  de  séjour  des 
mélanges  à 38». 


1.  Parfois  I)  atP'inI  dos  valcui-s  voisines  de  1 DL. 
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Séjour  à 38“  : 

Ln 

L+ 

1 heure  40 

1,0  Tr.  + 1,4  Sér. 

1,0  Tr.  + L8  Sér. 

1,0  Tr.  + > 1,8  Sér. 

1,0  Tr.  +<1,3  Sér. 

1,0  Tr.  + 1,6  Sér. 

1,0  Tr.  + 1,8  Sér. 

6 Ik'ui'cs 

22  heures 

h)  Tratis formation  .yxjnfanée  <le  Lo  en  L-\-  à 38o 

Dos  rnéinngos  constitués  par  1,0  de  trypsine  et  par  des  quantités  crois- 
sanlos  de  sérum  de  laj)in,  sont  maintenus  sous  une  couche  de  toluoO  pen- 
<lant  2,  ()  et  23  lieures  à 38o.  Ce  temps  écoulé,  on  décante  le  toluol  et  on  verse 
ces  mixtures  sur  10  cm.c,  de  gélatine;  on  [)répare  à ce  moment  des  mélanges 
témoins  (pii  ne  séjournent  pas  au  thermostat.  Digestion  }»endanl  2 heures; 
solidification  de  la  gélatine  à 1 4^*  pendant  15  minutes. 

TABLEAU  IV 


Sérum. 

Trypsine. 

2 h.,  38“. 

6 h.,  38“. 

23  h.,  38“. 

Témoin. 

1.3 

1.0 

0 

Comj)let 

Comjdet 

0 

1.6 

1.0 

0 

Com])let 

Conq)lcl 

0 

1.8 

1.0 

0 

0 

Complet 

0 

2.0 

1.0 

0 

0 

Complet 

0 

C(‘S  données  montrent  (juTin  inélang-e  de  trypsine  et  d’anti- 
trypsine ahsoliiinent  incapable  de  liijintier  la  gélatine,  peut  se  trans- 
former en  un  liijuide  actif  % après  un  séjour  suflisamment  pro- 
long^é  à 38». 

Ce  clian^-ement  de  Lo  en  L-j-,  s’opérant  sans  (jue  le  frac- 
tionnement de  la  diastase  intervienne,  est,  avons-nous  dit,  en 
contradiction  avec  l’hypothèse  avancée  par  von  Dung^ern  et  pai* 
Saclis.  Voici  en  quoi  consiste  cette  contradiction.  11  résulte  de 
la  définition  même  que,  dans  Lo,  tous  les  constituants  hypothé- 
tiques de  la  trypsine,  ceux  qui  possèdent  une  forte  avidité  pour 
l’antidiastase  comme  ceux  qui  ont  une  affinité  plus  faible,  doi- 

1.  Le  sérum  seul  maintenu  sous  une  couclu'  de  toluol  à 38«,  ne  devient  })as 
gélatinolytique. 

2.  L’activité  protéolytique  d’un  ted  mélange  Lo  ayant  séjourné  à 38“  est  due  à 
de  la  trypsine  libre,  comme  le  prouvent  nos  expériences  concernant  l’intluence 
exercée  par  le  chauffage  sur  cette  activité.  Ce  mélange  perd  son  pouvoir  gélatino- 
lyti(jue  à la  même  température  que  la  trypsine  pure  (73“-  7o“). 
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vcMit  être  entièrement  neutralisés  par  cette  antidiastase.  LatranS' 
formation  spontanée  de  Lo  en  une  mixture  liquéfiante  L4- 
ne  saurait  donc  s’expliquer  par  l’intervention  des  épitoxoïdes  ou 
des  toxones,  pour  le  simple  motif  que  ceux-ci  étant  déjà 
unis  à l’anticorps,  sont  incapables  de  défaire  la  combinaison 
entre  la  trypsine  et  cet  anticorps,  et  mettre  ainsi  en  liberté 
cette  trypsine.  11  faudrait  pour  cela  que,  pendant  le  séjour 
à 38°,  il  y eût  un  accroissement  dans  l’avidité  antidiastasique 
des  toxones  et  des  épitoxoïdes  de  la  trypsine,  chose  peu  admis- 
sible, si  l’on  pense  que  cet  accroissement  ne  devrait  nullement 
intéresser  Taffinité  anti-enzymatique  des  molécules  de  la  vraie 
trypsine. 

La  transformation  spontanée  de  Lq  en  L+  peut  être  mise 
en  évidence  d’une  façon  différente,  en  employant  par  exemple 
la  méthode  de  la  diffusion  dans  la  gélatine  solidifiée  \ pro- 
posée par  Madsen  et  AYalbum  pour  l’étude  de  la  toxine  et  de 
l’antitoxine  diphtériques.  Des  expériences  entreprises  dans  cette 
direction  nous  ont  montré,  en  premier  lieu,  qu’il  suflit  de  porter 
pendant  quelques  heures  à 38°  un  mélange  inactif  de  trypsine  et 
de  sérum,  pour  que  ce  mélange,  versé  ultérieurement  sur  une 
couche  de  gélatine  solidifiée  et  placé  à la  glacière,  laisse  diffuser 
au  bout  de  peu  de  jours  de  la  trypsine  active  dans  cette  gélatine. 
En  second  lieu,  ces  recherches  ont  permis  de  voir  que,  même  à 
basse  température  (glacière),  et  à la  condition  que  la  durée  du 
contact  soit  suffisamment  longue,  les  mixtures  Lo  réussissent  à im- 
prégner cette  gélatine  d’une  quantité  de  trypsine  capable  de  pro- 
duire une  liquéfaction  prononcée,  après  une  courte  digestion  à 38°. 

Cet  ensemble  de  faits  prouve  qu’au  moins  pour  ce  qui  con- 
cerne le  cas  de  la  trypsine  et  de  l’antitrypsine  des  sérums  nor- 
maux, le  phénomène  du  fractionnement,  ainsi  que  la  transfor- 
mation spontanée  de  Lo  en  L-f,  sont  loin  de  pouvoir  s’expli- 
quer grâce  à l’hypothèse  des  principes  à avidité  antitoxique 
faible.  On  est  ainsi  porté  à rechercher  une  autre  interprétation 
du  mécanisme  de  ce  phénomène,  qui  ne  soit  pas  basée  sur  la 
notion  de  la  constitution  complexe  des  substances  actives  qui 
prennent  part  à la  réaction  (diastases  ou  toxines).  Voici  celle  à 
laquelle  nous  nous  sommes  arrêté. 

1.  L’expérience  a été  faite  dans  de  petits  flacons  à fond  plat  ; on  réalise  ainsi 
une  grande  surface  d’absorption. 
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LTnlhience  entravante  que  l’antitrypsine  des  sérums  nor- 
maux exerce  sur  la  digestion  de  la  gélatine  par  la  trypsine  est 
très  vraisemhlahlement  due  au  fait  suivant  : Au  cours  delà  réac- 
tion, la  diastase  doit  choisir  entre  les  protéïdes  du  sérum,  prin- 
cipes faciles  cà  attaquer  grâce  à la  petitesse  de  leurs  particules 
colloïdales,  et  la  gélatine,  dont  la  digestibilité  est  rendue  plus 
difticile,  à cause  du  volume  relativement  considérable  de  ses 
corpuscules  colloïdaux.  Il  va  de  soi  (jue  dans  ces  conditions, 
l’enzyme  commencera  son  action  bydrolysante  par  les  matières 
protéiques  du  sérum  et  ne  s’attaquera  aux  colloïdes  gélatineux 
que  lorsque  ces  matières  protéïques  auront  été  plus  ou  moins 
modifiées. 

La  preuve  en  est  fournie  par  le  fait  que  toute  diminution 
imprimée  à la  digestibilité  des  protéïdes  de  l’antitrypsine,  amène 
avec  soi  l’alfaiblissement  du  pouvoir  antidiastasiijue  de  cet 
anticorps.  C’est  le  cas  par  exemple  du  cbautfage  à bO^,  leijuel 
provoque  l’augmentation  du  volume  des  particules  colloïdales 
du  sérum  (état  louche,  visibilité  de  ces  particules  à l’ultra-mi- 
croscope), en  même  temps  que  l’amoindrissement  de  la  force 
anti-enzymatique  de  ce  sérum. 

Ainsi,  dans  le  processus  antidiastasiijue  (pii  nous  occupe, 
nous  avons  l’avantage  de  connaître,  d’une  façon  presijue  cer- 
taine, la  manière  dont  l’anticorps  met  une  entrave  au  fonctionne- 
ment spécitiipie  de  la  diastase.  Nous  savons  (pi’ici  la  diastase 
non  seulement  contracte  une  liaison  intime  avec  le  principe 
empêchant,  mais  que,  de  plus,  elle  agit  d’une  façon  directe  sur 
ce  principe,  en  lui  imprimant  des  modilications  physiques  et 
cbimiipies  plus  ou  moins  profondes. 

(Jt\c  est  daiiH  cette  infliienee  directe  de  rencf/me  sur  l’aàti- 
eazyme  que  réside,,  d'après  nous^  la  raison  d'être  du  phéno- 
mène du  fractionnement . 

Soit  un  mélange  neutre  constitué  par  a de  trypsine  et  une 
lE  de  sérum  normal  (Lq)  maintenu  en  présence  d’une  quantité 
donnée  de  gélatine  pendant  un  temps  t h 38^^.  Cette  gélatine  ne 
sera  pas  liquéfiée,  pour  le  motif  que  dans  le  temps  t l’enzyme, 
après  avoir  contracté  une  liaison  avec  l’antidiastase,  sera  entière- 
ment occupée  à protéolyser  les  particules  colloïdales  de  cette 
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antidiastase.  Ajoutons  dans  une  autre  sérié  d’experiences,  à la 
inêine  dose  lE  de  sérum,  la  même  quantité  a de  trypsine,  mais 
cette  fois  en  deux  portions  a/2,  espacées  Tune  de  Tautre  par  le 
temps  7it.  et  pkn/ons  le  tout  à 38°.  Dans  ces  conditions,  la  pre- 
mière fraction  a 2 de  diastase  ag'ira  sur  les  protéïdes  du  sérum 
pendant  ce  temps  plus  long^  7it.^  et  aura  ainsi  le  loisir  de  détruire 
une  quantité  d’anticorps  sensiblement  plus  g’rande  que  dans  le 
cas  où  cette  fraction  n’ag'irait  que  pendant  le  temps  t.  Il  résulte 
de  là  que  la  seconde  portion  a 2 de  trypsine  trouvera  moins 
de  principe  empêchant  à sa  disposition,  de  sorte  que  le  mélanome 
linal  contiendra  fatalement  une  certaine  quantité  de  diastase 
libre.  Si  l’on  ajoute  à cela  que  la  première  fraction  d’enzyme, 
après  avoir  ag’i  sur  les  albumines  du  sérum,  se  régénère  et  vient 
ainsi  augmenter  la  masse  de  substance  protéolysante  libre,  on 
conçoit  plus  facilement  encore  pourquoi  le  fractionnement  pro- 
voque une  diminution  sensible  dans  les  valeurs  de  L -p  et  la 
transformation  spontanée  de  Lo  en  L +. 

Il  découle  de  ces  considérations  que  le  phénomène  de 
Danysz  peut  s’expliquer  dans  certains  cas.  grâce  à l’influence 
destructive  que  la  toxine  exerce  sur  l’antitoxine.  Ce  phénomène 
est  alors  dû  à ce  que  la  première  portion  de  principe  actif  (dias- 
tase ou  toxine)  réussit,  pendant  le  temps  plus  ou  moins  long  qui 
la  sépare  de  l'addition  la  seconde  portion,  à détruire  une  certaine 
(juantité  d’anticorps  et  fait  que  cette  dernière  fraction  trouve 
moins  de  substance  empêchante  à sa  disposition  que  lorsque 
le  mélange  est  réalisé  en  une  seule  fois.  C’est  là  une  manière 
de  voir  qui  cadre  parfaitement  avec  la  transformation  spon- 
tanée de  Lo  en  L + et  qui  s’applique  d’elle-même  à nos  expé- 
riences concernant  la  diffusion  des  mélanges  de  trypsine  et  de 
sérum  normal  dans  la  gélatine  solidifiée.  Elle' se  trouve  corro- 
borée par  la  constatation  suivante  : le  chauffage  du  sérum  anti- 
trypsique  normal  à 60°  détermine,  en  même  temps  qu’une 
diminution  de  la  digestibilité  de  ce  sérum  et  de  son  pouvoir 
anti-enzymatique,  un  amoindrissement  sensible  des  facultés 
grâce  auxquelles  ce  sérum  réalise  le  phénomène  du  fractionne- 
ment. Ceci  prouve  que  la  production  de  ce  phénomène  est  sous 
la  dépendance  delà  digestibilité  du  sérum  antitrypsique,  conclu- 
sion qui  découle  de  notre  hypothèse  L 

1.  Le  phénomène  de  Danysz  apparaît-il  lorsque,  contrairement  à ce  'qui  se 


ACTION  FUACnONNÉE  l)p:S  TOXINES 
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(^e  serait  trop  s’avancer  que  de  tirer  des  faits  (ju(î  nous  avons 
exposés  dans  ce  mémoire  une  conclusion  générale  et  d’alïirimu* 
(|ue  dans  toutes  les  réactions  antitoxi(jues  où  apparait  le  phéno- 
mène de  Danysz,  ce  phénomène  est  attribuable  à Einlluenca; 
destructive  exercée  par  Eanalogue  de  la  toxine  sur  Eanalogue 
de  l’antitoxine.  Tout  ce  (jue  Ton  peut  dire,  sans  crainte  (Eétiu^ 
contredit,  c’est  (ju’il  existe  un  certain  nombre  de  ces  réactions 
où  l’interprétation  de  von  Dungern  et  de  Sachs  n’esi  pas  appli- 
cable, en  ce  sens  que  la  genèse  du  phénomène  du  fractionm*- 
mentne  semble  pas  être  sous  la  dépendance  de  la  cojistitution 
complexe  des  toxines  fou  des  diastases).  Or,  dans  certaines  de, 
ces  réactions,  en  j)articulier  celle  qui  s’opère  entre  la  trypsim* 
et  Eantitrypsine  normale,  rinlluencui  détériorante  imprimée  pai* 
le  princip(‘  actif  sur  l’anticor|)s,  nous  a|)paraît  précisément 
comme  étant  des  plus  vrais(*mblabb‘S. 

A cela  on  peut  ajouter  que  dans  l’élude  du  mécanisim*  du 
pliénomène  de  Danysz,  on  doit  tenir  compte  non  seulement  des 
caractères  de  la  toxine,  mais  aussi  des  propriétés  de  l’anlitoxim^. 
Nous  avons  vu,  en  effet,  (jue  le  cliauffagedu  sérum  anlitrypsi(jue 
à GO*’,  en  imprimant  des  cliangements  dans  l’état  pliysique  d(\s 
colloïdes  (jui  (mirent  dans  la  constitution  de  ce  sérum,  moditici 
l’allure  générale  du  pliénomèiK*  de  Danysz.  De  plus,  il  résulte* 
d’un  travail  récent  de  I^ick  (‘t  Scliwoner  ‘ (jue  ce  pliénomèm* 
est,  dans  le  domaine  de  la  toxine  et  de  l’antitoxine  di])litériques, 
sous  la  dépendance  (b>  la  richesse  en  lE  des  sérums  antitoxi- 
(jues  dont  on  se  S(‘rt.  Ces  auteurs  ont  vu,  par  exemple,  ({ue  b*s 
sérums  riclies  en  unités  immunisantes  réalisent  le  phénomène 
du  fractionnement,  alors  (jue  les  sérums  pauvres  en  ces  unit(‘s, 
mis  en  contact  avec  la  meme  toxine,  sont  incapables  de  pro- 
voquer l’abaissement  des  valeurs  de  L lors  du  fractionne- 
ment du  poison. 

On  peut  conclure  de  là  que  i'ap/jarifio/i  du  phénomène  de 

passe  pour  la  try|)siue  et  raiititrypsiue  noriuah',  c’est  l’anticorps  iiui  c'xerce  iiin' 
intluence  tlestructive  sur  le  principe  actif?  Une  combinaison  qui  réponde  à ces 
desiderata  est  difticib*  à trouver  dans  le  doinaiiu!  des  toxines.  Nous  n’avons  pu 
la  réalis(‘r  ([u’à  l’aide  de  diastases  et  nous  avons  ju^n*  par  analof^ii'.  La  ^ndatine 
(jui,  ajoutée  à du  sérum  trais  de  cheval,  ne  provoipie  aucun  changement  visible, 

1.  PiCK  et  ScHV’ONEH,  Wieïi.  kl.  Woch.  1904,  n“  40. 
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/)an  f/sc  dépend  des  propriétés  inhérentes  éi  la  fois  à la  toxine 
et  à h antitoxine  et  que^  dans  certains  cas,  T influence  destruc- 
tive exercée  par  le  premier  de  ces  principes  sur  le  second  est 
la  seule  raison  d’étre  de  ce  phénomène . 

précipite  fortement  le  même  sérum  dilué  et  chauffé  à 60o.  Dans  ce  cas,  le  chauf- 
fage augmentant  le  volume  des  particules  colloïdales  renfermées  dans  le  sérum, 
facilite  l’agglomération  de  ces  particules  par  les  colloïdes  de  la  gélatine.  Cette 
action  précipitante  exercée  par  la  gélatine  {analogue  à la  toxine)  sur  le  sérum 
chautfé  {analogue  à Vêlement  sensible),  est  entravée  par  la  trypsine  {analogue  à 
l'antitoxine).  Cette  dernière  empêche  la  précipitation  en  protcolysant  la  gélatine; 
elle  imprime  ainsi  des  modifications  dans  l’état  physique  des  colloïdes  gélatineux 
(diminution  de  volume)  et  fait  que  ces  colloïdes  ne  provoiiuent  plus  l’aggloméra- 
tion des  particules  colloïdales  du  sérum  chauffé.  Il  résulte  que  dans  la  combinai- 
son dont  il  est  question,  l’analogue  de  l’antitoxine  (trypsine)  agit  d’une  façon 
destructive  sur  l’analogue  delà  toxine  (gélatine);  cette  combinaison  est  donc  l’in- 
verse de  celle  réalisée  par  la  trypsine  et  l’antitrypsine  normale. 

Or,  nos  expériences  nous  ont  montré  que  ce  système  est  incapable  de  réaliser 
le  phénomène  de  Danysz.  Ceci  est  une  preuve  indirecte  en  faveur  de  l’hypothèse 
([ue  nous  avons  avancée  à propos  du  mécanisme  de  ce  phénomène. 

Note  ajoutée  aux  épreuves.  — La  précipitation  du  sérum  chauffé  de  cheval 
par  la  gélatine  li(juéfiée,  est  à rapprocher  de  celle  réalisée  par  Henry  et  Cernovo- 
deano  {C.  R.  de  la  Soc.de  Biologie,  1905),  à l’aide  de  l’hydrate  férique  et  du  sérum 
neuf  préalablement  soumis  à une  influence  thermique  qui  détruit  les  propriétés 
cytasiques  de  ce  sérum. 


Le  gérant  : G.  Masson. 


Sceaux.  — Imprimerie  Charaire. 
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Contribution  à i'étude  de  l'épuration 

Des  eau  résiieaires  les  villes  et  les  iilastries 

Pau  le  I)‘  A.  CALMETTE,  E.  B01:EEAN(;ER  et  E.  ROLANTS 


(llnstitut  Pasteur  de  Lille.) 


Dans  un  piaMa'dunt  nipinoin*  ‘ nous  avons  (‘xposi*  lu  plan  de 
la  station  (‘X[)(nanienlale  crcM't'  par  nous  l\  la  Madeleine,  jirès 
Lille,  ave(‘  1(‘  (‘onconrs  d(‘  la  (.aissi*  nalionah*  des  recduRrhes 
scientili(|in‘s,  pour  rétude  des  procédés  biolo^icjues  (d  (diiinitpies 
d’épuration  {ipplical)h*s  aux  eaux  résiduaires  des  vilh's  et  des 
industri(*s.  Nous  inditpiions  (mi  même  temps  les  princi|)es  géné- 
raux d(‘  répLiration  hiologirjue  et  1(^  |)rograinnie  des  expé- 
rienc(‘s  (jue  nous  nous  projtosions  (rentr(‘[)rendre  sur  ce  sujet 
d’un  si  ^rand  intérêt  ])rati(jue  pour  rassainissement  des  villes. 

Nos  premières  recherclu'S  ont  porté  sur  l'étude  des  phéno- 
mènes de  nitrilication  rpii  s(‘  produisent  tivec  une  intensité  si 
extraordinaire  sur  les  lits  bactériens.  Les  h^cteurs  de  c(‘s 
An/ia/es  connaissent  l’état  actuel  de  cette  (juestion  ])ar  les  tra- 
vaux déjcà  sortis  de  nos  laboratoires  L 

Au  cours  de  l’année  (jui  vient  de  s’écouler,  nous  nous 
sounnes  particulièrement  attachés  à nous  rendre  compte  du 
rôle  de  la  fermentation  anaérobie  en  fosse  septique.  Lelle-ci 
constitue  la  première  phase  de  l’épuration.  Elle  a pour  elfet  de 
solubiliser  les  matières  org-aniciues  de  toutes  sortes  en  suspen- 
sion dans  l’eau  d’égout,  de  désintégrer  les  substances  ternaires 
jusqu’à  l’état  d’eau  et  de  gaz  (méthane,  hydrogène,  acide  car- 

1.  Cos  Annales,  11)04,  p.  481. 

2.  Rolllanger  et  Massol.  Ces  Annales,  1908,  p.  492,  et  1904,  p.  181. 
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boni(|iio),  (‘t  (le  dégrader  les  substances  quaternaires  (jui  sont 
susceptibles  de  se  transfoi-mer  en  p(‘ptones,  en  acides  ainidés 
et  en  annnoniaque. 

On  connaît  très  mal  ces  phénomènes  de  décomposition  (jui 
s'accomplissent  avec  une  rapidité  surprenante  dans  les  fosses 
septi(jues  convenablement  établies.  On  s'est  borné  jusqu’ici  à 
s’en  étonner  : ils  n’ont  été  scientifiquement  étudiés  nulle  part. 
11  faut  reconnaître  d’ailleurs  que  cette  étude  présente  des  diffi- 
cultés très  grandes  en  raison  de  la  variabilité  extrême  de  com- 
position des  eaux  d’égout,  et  aussi  en  raison  de  ce  fait  qu’une 
fosse  septique  ne  produit  un  bon  travail  que  lorsqu’elle  ren- 
ferme de  grandes  masses  de  matières  en  fermentation  et 
qu’elle  fonctionne  depuis  plusieurs  semaines  ou  plusieurs 
mois. 

Pour  entreprendre  la  détermination  exacte  du  travail  de  nos 
fosses  septiques  de  la  Madeleine,  à l’entrée  et  à la  sortie,  nous 
avons^dù  nous  préoccuper  d’abord  d’obtenir  un  échantillon- 
nage moyen  satisfaisant  de  l’eau  d’égout  brute  et  de  l’eau 
fermentée. 

A cet  effet,  nous  avons  construit  deux  bassins  de  jauge  ali- 
mentés par  des  lames  de  déversoirs  réglables.  L’un  de  ces 
bassins  emmagasinait  en  24  heures  1 bO  du  débit  total  de  notre 
égout;  l’autre  nous  permettait  de  la'cindllir  1 100  du  débit  de  la 
fosse  septique  fermée  ou  l/lOO  du  déljit  de  la  fosse  ouverte  à 
l’air  libre.  Il  nous  était  ainsi  possible  de  prélever  pour  nos  ana- 
lyses des  échantillons  d’eau  dont  la  composition  se  rapprochait 
autant  que  possible  de  celle  des  li(juides  avant  et  après  la  fer- 
mentation anaérobie. 

Grâce  à ce  dispositif,  nous  avons  pu  calculer  tout  d’aboi'd 
avec  une  approximation  suffisante,  d’après  les  moyennes  de  nos 
analyses,  les  quantités  totales  de  matières  en  suspension  et  de 
matières  dissoutes,  minérales  ou  organiques,  qui  entrent  jour- 
nellement dans  nos  bassins  : 


Matières  organiques. 


on  susjx'nsion 
en  soliilion  . . . 


Par  litre. 
0 gr.  o60 
0 gr.  460 


Matières  minérales. 


( en  suspension 

I en  solution 


0 gr.  670 
0 gr.  7o0 


Les  bOO  mètres  cubes  d’eau  d’égout  que  reçoivent  quoti- 
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(liennoiiieiit  nos  deux  fosses  septi(jU(‘s  de  mètres  cubes  de 
capacité  chacune  renferment  donc  : 


Matières  or^ani(iiies. 
Matières  iniiK’iales. 


^ en  suspension. . . . . . . 
^ en  solution 

l en  suspension 

( en  solution 


i\S0  ko-. 
1>:U)  k--. 

:{:55  k-. 
llTli  ko. 


:ii()  kg. 
710  kg. 


Soit,  au  total  : l,i^i0)  kg. 


Or,  nos  deux  fosses  sepli(|ues  ont  été  mises  simultanément 
en  service  le  4 juillet  1904.  Elles  n’ont  jamais  été  vidées  ni 
nettoyées  depuis  cette  épO([ue  et,  tiprès  une  anné(‘  complète  de 
fonctionnement,  le  volume  des  boues  qui  s’y  soûl  accumulées  est 
si  faible  que  nous  ti’avons  pas  (mcore  é[)rouvé  le  besoin  d(‘ 
les  enlever. 

L’épaisseur  du  d<‘pot  dans  b^  premi(*r  compartiment  d’entrét' 
jusqu’à  la  première  cloison  incomplète  (jui  s’t'lève  à partir  du 
fond  justju’à  0“,()0  d<‘  l;i  surface,  atteint  à })eu  jtrès  0“,2() 
(juillet  190ü).  L(‘  deuxième  compartimeut  en  l'enferme  0"',0b  et 
le  troisième,  pi’ès  du  d(At‘rsoir,  en  couti(‘nl  autant  (|ue  b‘ 
pi*emier. 

Ces  boues  sont  constitiuMVs  surtout  par  d(‘S  matièi*es  mimL 
raies  (argile  et  poussière  de  cbarbou)  (jui  ont  échappé  aux 
chambres  à sable.  Voici  leur  com|)osilion  : 

Pour  0/0. 

Matières  orgarii(pics 133.8 

Dont  gi-aiss(‘s 3 gr. 

— azote I gr.  42 i 

Matières  luini'rales G(j.2 


Donc,  nos  fosses  septiijues  ont  re(;u  et  dissous  en  12  mois, 
par  les  seules  actions  microbiennes,  102  tonnes  de  matières 
organiques  apportées  en  état  de  suspension  parles  eaux  d’égout, 
soit  280  kilogramnnvs  par  jour! 

Et  puisque  le  volume  des  boues,  c’est-à-dire  des  matièia's 
non  dissoutes  ou  insolubles,  accumulées  au  fond  des  fosses, 
n’augmente  qu’avec  une  extrême  lenteur,  il  faut  en  conclure 
(ju’à  partir  du  moment  où  la  fermentation  anaérobie  est  bien 
établie  (1  mois  environ  après  la  mise  en  marche),  la  somme 
des  matières  qui  se  dissolvent  en  24  heures  correspond  à peu 
près  à la  somme  des  matières  en  suspension  dans  les  eaux 
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(ÎT'^’out,  (Irdiiction  faito  do  ccll(‘S  qui  sont  retenues  par  les 
grilles  et  par  les  chambres  à sable 

Pour  pénétrer  plus  avant  dans  Ibdude  de  ces  phénomènes 
de  désintégration  moh'Ciilaire  si  intense,  nous  avons  rc'solu 
d’établir  chaque  jour  et  pendant  une  période  de  2 sionaines,  le 
bilan  de  l’azote  et  du  carbone  à l’entrée  et  à la  sortie  de  l'une 
de  nos  fosses.  La  ferimmtation  anaérobie  étant  en  marche  nor- 
mabi  depuis  plusieurs  mois,  nous  pouvions  espérer  obtenir  ainsi 
des  renseignements  aussi  pia'cis  que  possible  sur  la  part  réelle 
qui  lui  revient  dans  le  travail  d'épuration. 

Demandons-nous,  tout  d'abord,  comment  on  peut  détermi- 
ner, dans  la  pratique,  le  rapj)ort  du  carbone  et  de  l’azote  entrés 
pendant  une  période  de  quinze  jours,  par  exemple,  au  carbone 
et  à l’azote  sortis  pendant  cette  meme  période. 

Soit  Y,  V,,  Yn  les  volumes  d’eaux  entrés  chaque  jour 

dans  la  fosse  septique,  et  Y ,,  Y 2...'.  les  volumes  d’eaux 
sortis  chaque  jour  de  la  fosse  du  au  n^  jour.  Quand  le  régime 
est  établi,  il  sort  chaque  jour  autant  d’eau  qu’il  en  entre, 
puisque  le  volume  de  la  fosse  septique  est  constant  et  limité 
par  le  niveau  du  trop-plein.  On  a donc  respectivement  du  L*’  au 
n^  jour  : 

V = V' , . Vo  rr  V'.^ . . • . Vn  = V'n  . 

Pr  enons  pour  exemple  le  rapport  du  carbone  entré  au  car- 
bonesorti,et  désignons  ])ar  a,  a,,  a,....  les  richesses  en  carbone 
des  volumes  Y,  Yj.  NY.-.-  ^ „ et  para'.  a „ les  richesses 

en  carbone  des  volumes  \ Y,,  Y',,. 

Les  quantités  totales  de  carbone  entrées  dans  la  fosse  sep- 
tique, du  au  n*^  jour,  sont  représentées  par  la  somme  : 


s = aV -f  a|V|,  + y-aV,  -f  a Vn  . 


De  même,  les  quantités  totales  de  carbone  sorties  de  la  fosse 
septique,  du  au  n^  jour,  sont  représentées  par  la  somme  : 


l.  Nous  avons  rotirô  on  12  mois  3,831  kilo^oaniines  de  matières  piMk-ipitécs 
dans  les  cdiamljiM's  à sable.  Elles  ont  l'ourni  1,328  kilogrammes  de  résidu  après 
dessiccation,  et  bmr  composition  moyenne  était  la  suivante  : 


Matières  oi-gani(|ues, 

Dont  graisses 

— azote 

Matières  minérales.^. 


Pour  0/0. 
33.6 


2.1)6 

O.Tü 


66.4 
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S'  = a'V-Ua',V|,,  + Vil  , 

en  remplaçant  X"',  Y'i,  leurs  valeurs  égales  V,  Y*, 

\ 2 5 . . . X n • 

Le  rapport  du  carbom*  sorti  au  carbone  entré,  c’est-à-dire 
la  proportion  de  carbone  (jui  sort  pour  1 de  carbone  qui  entre, 
est  représenté  par  la  formule  : 

a\  + a,\  , -j-  aoN  2 + • • • + anVn  S 

Les  cbiffresa,  a,,a2,...  anetx',a',,  a . a „ sont  déterminés  par 
l’analyse  journalière.  11  reste  à déterminer  Y,  Yi,  Y^,...  X^„.  Pour 
cela,  supposons  une  dérivation  de  l’eflluent  d’entr(H‘  qui,  par  un 
déversoir,  prend  une  portion  -r  du  volume  total  entré  cba(|ue 
jour  et  conduit  ce  bàjuide  dans  un  bassin  jaugé  où  l’on  prend 
tous  les  jours  les  voluim's  v,  v,.  v^,...  Vp.  Nous  avons  par 
définition  : 

V Xv  V,  = ).V,  . Vn  = ).v  n. 

En  remplaçantdans  la  formule  ( 1)  ci-d(‘ssus  V,  Y,,  Yn  par 

ces  valeurs,  il  vient,  en  supprimant  a (|ui  (Revient  facteur 
commun  : 

a'v  -f-  aiV,  + «■2'2  -!“•••  “t“  «"Vil 

équation  dont  tous  les  termes  sont  connus,  indépendante  de  la 
vabuir  X du  déversoir,  pourvu  que  c(dle-ci  reste  constante  pen- 
dant toute  la  durée  de  l’expérience. 

Dans  la  pratique,  il  suflira  donc,  pour  calculer  R,  de  prendrez 
chaque  jour  les  volumes  v,  v,,  v.^....  Vndu  bassin  d’échantillon- 
nage, et  de  soumettre  les  échantillons  à l’analyse  pour  déter- 
miner a,  a,,  a^,..,  a„  et  a,  a' ^ , a', , . . . a 

Le  même  calcul  permettra  de  dét(‘rminer  de  la  même  ma- 
nière le  rapport  de  l’azote  sorti  à l’azote  entré. 

La  fosse  septique  sur  laquelle  rexp(ù‘ience  a été  faite  a un 
volume  de  250  mètres  cubes  et  son  contenu  est  renouvebi  en 
moyenne  chaque  jour  par  l’eau  qui  arrive  d’une  façon  continue. 
Les  analyses  de  sortie  n’ont  comm(mcé  (ju’un  jour  après  celles 
d’entrée,  l’eau  mettant  envii‘on  1 jour  pour  arriver  à la  sortie 
de  la  fosse  septique.  Elles  ont  de  même  été  prolongées  1 jour 
après  celles  d’entrée,  pour  tenir  compte  de  l’eau  entrée  la  veille. 
La  période  d’expériences  a dur(‘  2 semaines,  du  12  au  2b  juin. 
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pour  roduire  au  iiiiuiiuuui  les  iiifliKUiees  perturbatrices. 

' Méthodes  d'analijses.  — Les  méthodes  employées  pour  les 
analyses  ont  été  les  suivantes  : 

(Uirbone  organd/ue.  — La  seule  méthode  rigoureuse  de 
dosage  du  carbone  organique  consiste  à évaporer  Teau  à basse 
température  en  présence  d'acide  sulfureux  pour  éliminer  le 
carbone  minéral,  d’après  la  méthode  Frankland,  li  brûler  le 
résidu  dans  le  tube  à combustion  avec  l’oxyde  de  cuivre  et  à 
recueillir  l’acide  carbonique  formé.  Cette  méthode  a toutefois  le 
grave  inconvénient  d’étre  très  longue  et  j)eu  pratique  quand  on 
doit  faire  chaque  jour  un  certain  nombre  de  dosages,  ce  qui  est 
le  cas  pour  un  contrôle  de  cette  nature;  en  outre,  l’adhérence 
très  forte  des  dépôts  au  vase  d’évaporation,  rend  l’introduction 
difficile  dans  le  tube  à oxyde  de  cuivre,  et  il  y a toujours  des 
pertes  sensibles  de  ce  chef.  Aussi  avons-nous  substitué  à Toxyde 
de  cuivre  le  traitement  par  le  hicbromate  de  potasse  et  l’acide 
sulfurique  d’après  la  méthode  de  Desgrez  moditiée  par  Lamhling 
et  Donzé.  L’acide  carbonique  produit  était  recueilli  dans  un 
barboteur  de  Schlœsing  et  déterminé  par  pesée. 

A oici  comment  l’opération  a été  conduite  : un  litre  d’eau  k 
analyser  est  additionné  de  20  c.  c.  d’une  solution  saturée  d’acide 
sulfureux  et  porté  à l'ébullition  (juebjues  instants  pour  éliminer 
tout  le  carbone  minéral  ou  gazeux. 

■ Le  liquide  est  éva})oré  au  bain-mari(‘.  dans  une  capsule  de 
verre,  d’après  la  méthode  indiquée  par  Frankland  pour  le  dosage 
du  carbone  dans  les  eaux  d'égout.  L’évaporation  demande 
24  heures  environ.  Le  résidu  sec  est  alors  introduit  en  majeure 
partie  dans  le  ballon  d'attaque  de  l’appareil  de  Desgrez,  et  on 
achève  de  tout  introduire  en  lavant  à plusieurs  reprises  la 
capsule  à l’eau  bouillante  et  en  la  frottant  avec  un  agitateur.  Le 
volume  total  ne  doit  pas  dépasser  20  c.  c. 

L’appareil  dans  lecjuel  se  fait  l’attaque  par  le  bichromate  de 
potasse  et  l’acide  sulfurique  comprend  : L un  petit  barboteur 
de  (Aoez  contenant  de  la  lessive  de  soude;  2*^  un  tube  en  spirale 
de  Winkler  contenant  de  la  lessive  de  soude  : les  deux  appareils 
sont  destinés  à arrêter  l’acide  carboni(|ue  de  Tair  qu’on  fait 
passer  dans  l’appareil  ; 3*^  le  ballon  d’attaque,  d'une  capacité  de 
lOi)  c.  c.  environ  ; 4^*  un  réfrigérant  à reflux  pour  condenser  les 
vapeurs  entraînées;  o”  un  tube  à ponce  sulfurique  pour  dessé- 
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(‘lier  les  gaz;  (i®  un  tube  à feUrocyanure  de  potassium  et  un  tube 
à borate  de  soude  desst'cbe  pour  arrêter  le  chlore  et  Tacide 
cblorbydri(|ue  : un  tube  à oxyde  de  cuivre  et  cbromate  de 

[ilomb.  de  25  C(*ntiuiètres  de  long-ueur,  destine  cà  faire  passer  à 
ladat  d’acide  carboniijin*  les  petites  ({uautitês  d’oxyde  de  carbone 
(jui  se  forment  dans  l’attaijiie  par  le  bichromate  de  potasse  et 
Tacide  sulfuriijue,  et  tà  arrêt(U‘  le  soufre:  8®  un  tube  à ponce 
sulfuri(jue  jiour  enlever  les  traces  d’bumiditi*  que  peut  encore 
contenir  le  gaiz  ; 9“  les  dmix  tub(‘s  absorbants  pour  Tacide  carbo- 
niqu(%  comprenant  un  barbotimr  Scbbrsing-  rempli  de  lessive  de 
potasse  et  un  tube  vu  L contenant  dans  une  branche  de  la 
j)Otass(‘  en  plaijues,  (T  dans  l’autre,  d(‘  la  ponce  sulfurique; 
10^  un  tube  cà  ponce  siilfuriijue  pour  proti'g’er  le  tube  en  U contre 
la  va[)(‘ui‘  d’eau  de  Tatmospln'na'. 

On  allume  la  g’i‘ilb‘,  on  adaph'  les  tubes  absorbants  jiour 
Tacid(‘  carboniijue  apri'S  b's  avoir  pest's,  v\  on  ajiisti*  b*  ballon 
d'atlaqu(‘  contimant  le  i‘»*sidu  cà  analyser,  dihu'  dans  les  20  c.  c. 
d’(‘aux  (b*  lavag’c  de  la  cajisub*,  et  six  grammes  de  bicbromat(‘ 
(b‘  polass(‘  vu  poudre.  On  fait  alors  couler  goutte  à goutte,  par 
un  tube  à brome,  20  (*.  c.  d’acide  sulfuri(ju(‘  pur.  Quand  tout 
Tacide  est  introduit,  on  cbaullt».  de  manière  à [iroduire  un  déga- 
gement de  gaz  régulim*.  Quand  b‘  dégagement  gazeux  s(‘ ralentit, 
on  greffe  le  tube  à ponce  sulfui‘i({u(‘  (jui  se  trouve  à Textnbnité 
de  Tappai’cil  sur  une  trompe  el  on  fait  passer  bulle  à bulle  un 
courant  d’air  qui  se  débarrasse  de  son  acide  carboniijue  dans  les 
deux  [iremiers  barboteurs  et  balaie  l’appareil.  On  continue 
l’ébullition  pendant  une  heure,  puis  on  cesse  de  cbaulfer  et  on 
fait  passer  b*  courant  d’air  pendant  une  beuri*  encore.  On  détacbe 
alors  les  tubes  absorbants,  leur  augmentation  de  poids  donne 
Tacide  carbonique. 

Jj’opération  dure  3 beur(‘s  à peine,  et.  conduitii  avec  les 
précautions  indiquées,  elle  donne  des  résultats  comparables, 
comme  exactitude,  avec  ceux  (ju’on  obtient  avec  Toxyde  de 
cuivre,  ainsi  qiTil  résulte  des  recbei'ches  de  Lambling  et  Donzé. 

A cote  ammoniacal . — 509  c.  c.  d’eau  sont  additionnés  de 
magnésie  calcinée,  et  distilb's  au  serpentin  ascendant  de 
Scblœsing.  L’ammoniaijue  est  recueillie  dans  de  Tacide  sulfu- 
ri(jue  titré  décime. 

Acote  orrjanique.  — 500  c.  c.  d’eau  ont  sévaporés  en 
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présence  de  20  c.  c.  d’acide  sulfuricpie  pur  jusqu’à  un  volume 
de  2à  c.  c..  On  ajoute  un  cristal  de  sulfate  de  protoxyde  de  fer 
pour  détruire  les  nitrates,  puis  une  g^outtelette  de  mercure,  et  on 
procède  à l’attaque  Kjeldahl.  La  distillation  a lieu  au  serpentin 
de  Sclilœsin^  en  précipitant  le  mercure  à l’état  métallique  pai' 
riiypophosphite  de  soude  (méthode  de  Maquenne  et  Houx).  On 
retranche  du  résultat  obtenu  l’azote  ammoniacal  pour  avoir 
l’azote  org-anique. 


Résultats  des  analyses  de  la  période  de  contrôle.  — Le 
tableau  suivant  résume  les  résultats  obtenus  dans  les  analvses 


journalières  à 
20  juin  lOOà. 

l’entrée 

et  à la 

sortie  dans 

la  péi 

‘iode  du 

Volumes  V. 

Carbone  en  milligr. 

üliservé.'. 

de  C.  par  litre. 

Jours 

En  litres. 

Entrée. 

Sortie. 

13  juin. 

8.460 

59.6 

» 

14  . 

11.520 

65,9 

62,9 

1 0 — . 

10.530 

89.6 

50,7 

IG  — . 

9 . 450 

101,5 

50,5 

JT  — 

9.990 

140,6 

71,2 

IS  — . 

8.190 

75,1 

37,9 

19  — . 

6.180 

102,8 

30,4 

20 

12.015 

95,3 

38,2 

21  — . 

10.800 

85,6 

46.6 



♦ 

9.180 

81,5 

58,2 

-);]  

7.740 

95,9 

54.3 

21  — 

9.990 

124,1 

50.1 

25  — 

7.290 

134,5 

48,7 

2G  — . 

6.250 

» 

61,5 

Azote  ammoniacal 

Azote  organique 

Azote  total 

en  milligr.  d’az. 

en  milligr.  d’az. 

en  milligr.  d’az. 

par  litre. 

par  litre. 

par 

litre. 

liiilri'e.  Sortie 

Entrée. 

Sortie. 

Entrée. 

Sortie. 

/ . i 

), 

6.2 

)) 

13,9 

» 

4.3 

8.3 

8.2 

7,6 

12,5 

15,9 

5,0 

6.1 

8,7 

6,2 

13,7 

12.3 

5,3 

7.7 

11.7 

6,7 

17,0 

14,4 

6,8 

7,4 

16,1 

9,1 

22,9 

16.5 

7,1 

9,1 

8,6 

6,6 

15,7 

15,7 

6,1 

10,8 

9,7 

4,8 

15,8 

15,6 

5.4 

12.0 

11.0 

5,3 

16,4 

17,3 

4.3 

7,3 

8,4 

4,8 

12.7 

12.1 

6,6 

7.7 

7,8 

6,2 

14,4 

13.9 

<S,4 

9.0 

10,5 

6,9 

18,9 

15,9 

7.8 

10.5 

12,6 

6,5 

20,4 

17,0 

7.6 

9.9 

14,1 

7,6 

21,7 

17,5 

» 

9,9 

)) 

8.9 

» 

18,8 
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L’examen  de  ce  tableau  permet  de  tirer  les  conclusions 
suivantes  : 

1®  Le  carbone  organique  est  toujours  en  beaucoup  moindre 
quantité  à la  sortie  qu’à  l’entrée; 

2°  IVazote  ammoniacal  augmente  fortement  à la  soi'tie: 

3®  L’azote  organique  est  au  contraire  en  plus  faible  quantité 
dans  l’eflluent  de  sortie  que  dans  l’effluent  d’arrivée; 

4*^  L’augmentation  de  l’azote  ammoniacal  semble  un  peu  plus 
faible  que  la  diminution  d’azote  organique;  aussi,  en  moyenne, 
l’azote  total  paraît  un  peu  moins  élevé  à la  sortie  qu’à  Tentré'e. 

Les  cbiffres  donnés  ci-dessus  correspondent  à la  totalité  des 
matières  (solubles  et  insolubles)  contenues  dans  l’eau  à l’entrée 
et  à la  soi*tie. 

Si  maintenant  nous  multiplions  ces  cbiffres  par  les  volumes 
observés  cbacjue  jour  dans  le  bac  d’écbantillonnage.  de  manière 
à former  le  rapport  R signalé  plus  haut,  nous  obtenons  pour  U 
les  valeurs  suivantes  : 

Valeurs  de  /L  rapport  des  matières  sorties  aux  matières 

entrées. 


Pour  lo  carbone  or"ani(|U(‘ O.oi.'n 

Pour  l'azote  ammoniacal 

Pour  l’azote  organique O.GîTO 

Pour  l’azote  total 0.1)1  tT 


Pendant  la  période  de  contrôle,  on  a donc  retrouvé  en 
moyenne,  à la  sortie,  54  0/0  du  carbone  entré.  On  peut  donc 
dire,  par  suite,  que  la  moitié  environ  du  carbone  disparait  dans 
la  fosse  septifjue^  soit  sous  la  forme  gazeuse^  soit  sous 
.forme  de  dépôts  insolubles. 

11  y a,  de  même,  une  forte  diminution  de  Tazote  organicjue. 
puisqu’on  n’en  retrouve  (jue  04  0/0  à la  sortie.  Cette  perte  est  en 
grande  partie  compensée  par  l’augmentation  de  l’azote  ammo- 
niacal. Toutefois,  on  ne  retrouve  pas  à la  sortie  tout  l'azote 
entré.  La  proportion  d’azote  total  retrouvé  est  d’environ  02  0/0  ; 
dl  y a une  perte  de  8 0/0. 

Cette  perte  peut  être  attribuée  à plusieurs  causes.  D'abord, 
le  liquide  ammoniacal  de  la  fosse  septique  est  le  siège  de  déga- 
.gsments  gazeux  incessants  qui  entraînent  forcément  avec  eux 
une  certaine  quantité  d’ammoniaque  dans  l’air.  Ensuite,  il  y a à 
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r(Mi[r(‘e  <le  la  fosse  septique  environ  2 inilligranmn's  de  nitrates 
|)ar  litre,  évalués  en  Az"()%  qui  se  (lénitrili(‘nt  en  grande  partie 
dans  la  fossr‘.  Cette  dénitrification  n'influe  pas  sur  notre  cliiffre, 
puis(jue  nous  avons  néglig-é  les  nitrates;  mais  elle  est  accoin- 
paunée  de  la  décomposition  de  Uazote  des  amides  et.  dans  la 
nitrification,  une  partie  de  l’azote  org-ani({ue,  à peu  près  égale 
à celle  qui  provient  des  nitrates,  prend  l’état  gazeux  et  se  trouve 
ainsi  peialue. 

Kniin,  une  certaine  quantité  de  matières  azotées  reste  dans 
la  fosse  sous  forme  de  dépôts,  ({u'on  élimine  au  bout  d’un 
temps  plus  ou  moins  long.  Cette  dernière  quantité  est  faible  ; elle 
n’est  cependant  pas  négligeable.  I^a  perte  d’azote  à la  sortie  de 
la  fosse  septique  est  donc  parfaitement  explicable. 

11  est  certain  que  ces  cbitfres  ne  sont  qu’approchés  et  qu’ils 
peuv(‘nt  varier  suivant  les  circonstances  et  notamment  suivant 
la  richesse  des  eaux  en  matières  organi(jues  et  en  azote  et 
suivant  le  fonctionnement  plus  ou  moins  actif  de  la  fosse 
s(‘ptique.  Ils  permettent  cependant  de  se  rendre  compte  de 
l’imporiance  de  la  fosse  septi({ue  dans  l’épuration  de  l’(*au.  La 
fosse  septique  fait  disparaître,  somme  toute,  à peu  près  la  moitié 
du  carbone  qui  entre,  et  elle  est  l’agent  principal  de  dégradation 
et  de  destruction  des  matières  bydrocarbonées.  Vis-à-vis  de 
l’azote,  son  rôle  se  borne  à solubiliser  et  à transformer  en 
ammoniaque  les  matières  azotées  complexes  ; la  diminution  de 
l’azote  est  faible  et  ce  sont  les  lits  bactériens  qui  sont  princi- 
palement chargés  de  l’épuration  définitive  des  eaux  en  ce  qui 
concerne  des  matières  azotées. 

Dans  notre  station  expérimentale  de  la  Madeleine,  nous  avons 
jugé  nécessaire  d’étudier  comparativement  la  marche  de  la 
solubilisation  des  matières  solides  apportées  par  les  eaux  d’égout 
en  pi'ésence  et  en  l’absence  de  l’air. 

Uertains  ingimieurs  sanitaires  anglais  prétendent,  en  effet, 
qu’il  est  indispensable  de  maintenir  le  liquide  contenu  dans  les 
fosses  septi((ues  à Vabri  du  contact  de  V air  {Cameroun^  Sept ic- 
Tanfi  sijndicate).  Ils  préconisent,  en  conséquence,  la  couverture 
des  fosses,  et  ne  laissent  qu’une  cheminée  ouverte  à l’air  libre 
pour  l’échappement  des  gaz  qui  résultent  des  fermentations 
anaérobies. 
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()i%  le  coût  de  cette  couvertüi‘(‘  en  voûtes  de  rnticonneri(‘  ou 
en  cinnnit  armé  étant  considérabU*  ])Our  les  bassins  d(‘  grandes 
dimensions,  il  y avait  un  ceriain  intérêt  à [)récis(‘r  le  rôle  exact 
(jiEelle  remplit. 

Nous  avons  donc  construit  parallèlement  deux  fosses  de 
^53  mètres  cubes  de  capacité  cbacum^.  et  de  même  profondcmr 
(2'*L()1),  munies  des  mêmes  dispositifs  de  cloisonneimmt  intérieur 
(cbicanesj,  pour  faciliter  le  dépôt  des  matières  en  susp(msion. 
L'une  de  ces  fosses  a élé  fermée  pai*  une  vont(‘  (ui  maconm'rie 
[•(‘couvei'te  d/um*  épaisse  couche  de  terre  (‘ns(‘ni(‘ncé(‘  d(‘  gazon. 
L'auti‘(‘  (‘st  rest(b‘  ouv(‘rt(‘  h l'air  libr(‘. 

Le  tableau  ci-après  montre  que  b‘S  dillcriuices  (ju(‘  nous 
avons  pu  constater  entre  1(‘S  efllmmts  d(‘  la  foss<‘  ourer/r  ri 
c(dui  d(‘  la  foss(‘  couverte  sont  très  faibles.  L'écart  moyen  (‘sl 
si  peu  considéi‘abl(‘  (pie  bvs  frais  nécessilés  par  la  couverture  ne 
s(‘  justifient  certaimmient  pas. 

L(‘  taux  des  matièri's  en  suspension  r(‘sl(‘  simlement  un  peu 
moindi‘(‘  h la  sorlii‘  d(‘  la  foss(‘  lerimM»;  le  cai-bon(‘  organiijur 
(‘t  rannnonia({U(‘  y sont  aussi  en  b‘gèr(‘  augmrntal ion. 

Dans  la  foss(‘  ouverte^  um‘.  petite'  parlii'  dr  l’acide  carboniipu'. 
(‘t  d('  rannnonia(|m‘  s'e'cbappe  dans  ratmospbi'i-r  (‘i  rinllm'uce' 
d(‘s  vents  epii  agiti'iit  la  surface  du  liepiidi'  gêiu'  paiddis  le 
dépôl  des  matièri'S  de  faible*  densité.  Mais  pour  eNa'ie'i*  epie*  des 
substances  organiepu'S  non  dissoutes  soiemt  e'utraînée'S  dans 
l’e'ffluent,  il  eût  suffi  de*  elonne'r  <5  la  fosses  une'  longueur  un  pe'U 
plus  grande  sans  augme'nier  sa  capacité',  e't  d'ae'croîtj-e*  légè- 
re'ineni  le  nombre  des  e'bie'anes.  Avec  ce'tte*  |)récaution,  il  est 
ceuTain  epie  la  couverture  devie'nt  tout  à fait  su|)e'rfiue'. 

Mof/ennes  cV anahjses  de  l’ef/Iuent  des  fosses  septd/ues 
ouverte  et  couverte,  eomparé  à l'eau  brute ^ 


(la  !«'•  au  :»1  luai  l'JO.'). 
(Résultats  en  milligrammes  par  litre). 


Effluent 

Effluent 

de  la  fosse 

de  la  fosse 

Kiui  brute. 

ouverte. 

couverte 

Alcalinité 

420 

410 

430 

Mati(''i'cs  en  suspension... 

\ or‘:>ani(iues  . . . 

1 iniiKTales 

:i60 

ü6() 

23.7 

27,0 

17.0 

18.0 

Matières  en  solution 

j organi(ju('S  . . . 
f luiin'rales 

464 

747 

307 

708 

413 

800 
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'T  PASTEUR 

1 

1 en  3 minutes  . 

7,1 

8,2 

9.2 

OxydrtliililC  jtar  le  per-  , 

1 en  4 beui'os... 

24.4 

24,5 

23,2 

iuaii^^anat(' | 

1 Après  .3  jours 
d’incubation  à 30<'.  . 

34,4 

34,7 

29,0 

Maliri-es  Of^Mni(juos  do-  1 

1 en  solut.  acide. 

04,5 

o7,0 

3-1.0 

secs  au  pcrnian^Mnalc.  1 

f en  sol. alcaline. 

42.0 

40,0 

42,0 

Carbone  or^fani(|ue  eu  Co2. 

109 

128 

134 

Auiiiiouiaoue. . ! 

' 1 

( libre  ou  saline. 

9.8 

12,1 

13,8 

' organique  .... 

9,7 

10,8 

11,0 

Chloriii’cs  . . . 

230 

243 

231 

Nitrites. . . 

0 

0 

0 

Nitrates 

1,8 

1.2 

1,3 

Les  plus  grands  froids  que  nous  ayons  eu  à subir  au  coui-s 
de  l'Inver  1904-190.J  n'ont  jamais  gêné  les  fermentations 
anaé]*obies  de  nos  fosses.  Le  thermomètre  enregistreur,  })lon- 
geant  à 2 mètres  d(‘  profondeur  dans  la  masse  liquide,  nous 
a d’ailh  *urs  toujours  accusé  des  températures  de  + Id®  en 
moyenne  (minimum  1^°î4),  alors  que  b‘  thermomètre  placé  à 
l’air  libre  marcjuait  — d®  et  même  — 7®.  Il  faut  en  voir  la 
raison  dans  ce  fait  (jue  les  (‘aux-vannes  ménagères  sont  toujours 
tièdes  et  les  fermentations  anaérobies  exothermiques  contribuent 
peut-être  à empêcher  leur  refroidissement  rapide  dans  les 
bassins  profonds  où  elles  ne  subissent  qu’un  mouvement  «b‘ 
translation  extrêmement  lent. 


Dans  une  prochaine  note  nous  établirons,  comme  nous 
venons  de  le  faire  pour  la  fosse  septique,  la  marche  du  travail 
de  désintégration  des  matières  azotées  dissoutes  sur  les  lits 
bactériens. 


DES  MÉTHODES  EMPLOYÉES  POUR  SURVEILLER 


LES 
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Et  de  rinterprétation  à donner  aux  résultats  obtenus 

l‘AR  r.  DIKNKUT 


Il  (\st  g’éïK'ralonuMit  admis  (jiie  l’(‘au  (‘sl  SLisc(‘|)til)!(‘  <le  jiro- 
pagar  certaines  maladies  parmi  l(‘S(jiiell(*s  ligLirmd  la  lièvre 
typhoïde  et  le  cliohh'a.  Qmdipies  (‘jiiihhnii's  (dassiijin^s,  comm(‘ 
celles  de  Kouen  et  de  Uesancoii  jiour  la  lièvre*  tyjihoïde.  de 
llamhourg  poui*  h*  choiera,  dehnontre'iit  sans  cont(*sle‘  l'origine 
hydrique  de  certaines  t'pidèmies. 

Koch  en  Allemagne  adnu't,  conlrairement  à l’opinion  des 
hygiénistes  français,  (|ue  l'(*aii  n’est  pas  hi  cause*  la  plus  impor- 
tante ele  la  propagation  de  la  lièvre  tvphoïde.  mais  h*  fait  qu’e*lle 
est  susceptible  de  vediiculer  ejuehpiefois  des  germe*s  de*  maladie  et 
de  faire  e*clater  des  èpielehnies,  entraîne  pour  neius  l'ohligation 
de  e*hercher  les  moye*ns  de  la  rendre  inolfensive. 

Deux  procehlés  peuvent  e'*tre  employés  pour  arriver  à ce 
résultat  : ou  bien  priver  l’eau  complète*ment  de*  tous  les 
germes  eju’elle  renferme,  ou  bien  chercher  cà  connaître  le 
moment  où  l’eau  devient  suspecte  pour  le  consommateur,  et 
à ce  moment  critique  prendre  les  précautions  né(*e*ssaires.  Dans 
le  choix  de  l’un  ou  l’autre  de  ces  procédés  interviennent  des 
considérations  d’ordre  économique  ; aussi,  selon  les  cas,  on 
emploiera  celui  qui  paraît  le  moins  onéreux. 

Ij’étude  des  moyens  propres  à stériliser  l’eau  ù’est  pas  de 
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Tiotri*  prograinnK',  nous  la  laisserons  de*  côte  pour  al)or(l(‘r 
innnédiateuuuit  TétiuR*  <les  moyens  propi'es  îi  faire  connaîtn* 
T(‘po(|ue  où  une  eau  devi(‘nt  suspect(‘. 

Dans  ce  travail  nous  nous  appuyons  sur  les  faits  qm'  Ton 
considère,  dans  Tèdat  actuel  de  la  science,  comme  RiS  mieux 
établis. 

(iU  qiTil  importe  de  bien  préciser,  ce  sont  les  conditions  (jui 
permettent  Téclosion  des  épidémies  typhoïdiques  ou  cholériques. 
Des  conclusions  tirées  de  cette  première  étude,  nous  pourrons 
arriver  à établir  un  programme  d’études  pour  la  surveillance 
des  eaux  destinées  à l’alimentation. 

Nous  ])renons  d('ux  épidémies  bien  connues  : l’une  tvpboï- 
di(jue  qui  eut  lieu  à Desançon  en  18R3,  l’autre  cholériqm*  (jui 
éclata  à Haml)ourg'  en  1892. 

Desancon  est  alimentée  par  l’eau  de  deux  sources  dont  Tune, 
celle  d’Arcier,  sort  des  calcaires  jurassiques. 

Sur  son  périmètre  d’alimentation,  à quelques  kilomètrt‘s  en 
amont,  se  trouve  un  ruisseau,  celui  de  Nancray,  qui  se  perd 
complètement  dans  un  gouffre.  Les  expériences  cà  la  fluorescéine 
ont  démontré  (jm‘  les  eaux  eng'ouffrées  de  ce  ruisseau  réappa- 
raissent h la  source  d’Arcier, 

Un  18t)d  éclate  à Nancray  une  petite  épidémie  de  lièvre 
tvpboïde.  Les  linges  des  malades  sont  lavés  au  ruisseau,  les 
détections  répandues  un  peu  partout  à la  surface  du  sol,  comme 
c’est  l’babilude  dans  les  campag’nes.  Les  germes  virulents,  soi'tis 
de  l’intestin  (b‘s  malades,  sont  entraînés  dans  le  sol  par  les  eaux 
engouffré(‘s  qui  alimentent  la  source  d’Arcier,  communiquant 
ainsi  à Besancon  l’épidémie  de  Nancray. 

La  situation  s’améliore  à Besançon  quand  elle  s'améliore 
également  <à  Nancray,  et  vice  ve?^sa.  Ceux  des  nncrobes  typbicjues 
(jui  ont  pu  être  arretés  momentanément  dans  le  sol  semblent 
peialre  rapidement  bmr  virulence.  Koch  a signalé  déjà  ces  faits 
en  insistant  sur  la  croissanc(‘  rapide  de  la  morbidité  dans  une 
infection  d’origine  hydrique,  mais  également  sur  la  décroissance 
rapide. 

Tout  send)le  indicjuer  (|u’il  faille,  pour  qiTune  épidémie  se 
déclare,  la  présence  de  germes  virulents  et  jeunes  dans  Teau, 
et  ceux-ci  semblent  n’acquérir  cette  virulence  néfaste  (ju’au 
contact  (b‘  Tbomme. 
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La  surveillance  d’une  eau  destinée  à l’alimentation  aura 
comme  but  principal  de  chercher  à connaître  le  moment  où  les 
germ(‘s  jemu‘s,  virulents,  du  hacilh*  d’Ehtolh  arrivent  facilement 
dans  les  eaux  captées  en  vue  de  l’alimentation. 

Ce  que  nous  venons  de  dii*e  relativement  h Ifesancon.  nous 
pourrions  le  répéter  pour  toutes  les  villes  (jui  ont  été  atteintes 
par  une  épidémie  d’origine  hydri(|ue.  Ce  (jui  semble  bien  établi 
actuellement,  c’est  (ju’une  épidémie  éclat(‘  certainement  quand 
des  germes  typhiques  j(‘unes  arrivent  chez  b*  consommateur. 

Le  choléra  se  comporte  à ce  point  de  vm‘  comme  la  lièvr(‘ 
typhoïde. 

On  sait  ({u'on  rencontre  très  souxamt,  dans  les  (‘aux  super- 
ficielles, des  g(‘rmes  ressemblant  au  spirill(‘  de  Koch  et  c(‘pen- 
dant  le  choléra  est  une  maladie  plutcït  rare  en  Europe.  Deménu'. 
on  rencontre  (juelquefois  le  germe  typbicpn*  dans  certaiiu's  eaux, 
sans  qu’il  en  résulte  la  plus  légère  épidémie. 

En  un  navire  venant  d’Asi(‘  fait  (‘scale  à Jlambourg. 

Un  des  marins,  atteint  de  choléra  asiati(jue,  est  soigné  à bord 
du  navire,  mais  les  déj(‘ctions  sont  j(‘tées  dans  la  rivière.  C(‘ 
sont  des  germes  jeun(‘s  et  virulents  (jU(‘  le  fleuve*  r(‘(;oit  (‘t 
coimm*,  à cette  (‘po(jU(*,  Hambourg  (‘iivovait  cette*  eau  brute*  chez 
le*  consommateur,  une  éjeidémie*  de*  choléra  ne*  tarda  jeas  à se 
déclare*!*.  C’est  un  cas  classiepie*,  re‘laté  partout,  et  sur  leejuel 
nous  n'insisterous  jeas.  De  même*  ejue  la  virulence  du  microbe, 
sa  jeunesse,  considérées  comme  des  caractères  essentiels  pour 
l’éclosion  d’une*  épidémie,  sont  des  notions  très  jerécises  e*n 
bactériologie  e*t  que*  nous  rappelons  seulement  au  commen- 
cement de  cette  étude,  pour  bien  montrer  l’idée  piemière 
(jui  préside*  à la  lutte  entreprise  contre  la  fièvre  typhoïde  et  le 
choléra  d’oi*igine  bydriejue. 

Tout  sendjle  Indiquer  qu’il  suffit  à ces  microbe*s  virulents  de 
vieillir  poui*  deve'nir  de  moins  e*n  moins  nocifs. 

Si  ce  résultat  est  obtenu,  les  épidémies  sont  évitées.  11  est 
fort  heureux  eju’il  en  soit  souvent  ainsi,  sinon  nous  serions 
exposés  chaque  jour  à contracter  ces  maladies,  surtout  la  fièvre* 
typhoïde. 

Pour  défendre  une  eau  contre*  les  contaminations  (}u’e*lle  (*st 
susceptible*  de  recevoir,  surtout  r(*au  d’une  source,  dont  le 
périmètre  d’alimentation  s’étend  sur  des  kilomètres  carrés,  la 
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s(‘iil(‘  ratioiiiK'lle  consiste  à cvitcn*  l’arrivce  rapide 

d(‘s  ‘’’ernn‘s  virulents. 

('/(‘st  sur  ce  principe  ((u'est  v\\  ellet  basée  la  surveillance 
des  sources  servant  tà  raliinentation  parisienne,  telle  (ju'elle 
rc'sulte  des  travaux  de  la  commission  scientitiqm*  instituée  par 
M.  Préfet  de  la  Seine  en  18b9,  sur  les  conseils  de  notre 
r(‘g'retté  maître  M.  Duclaux.  Ce  sont  b‘s  moyens  propres  à 
satisfair(‘  c(‘  prograimm*,  employés  par  noti*e  service,  que  nous 
(dudions  dans  c(‘  mémoire. 

Le  premier  soin,  pour  arriver  à ce  but,  consiste  à délimiter 
aussi  exactement  ({in*  possible  le  périmètre  d'alimentation  de  la 
source  considérée,  et  d'installer  sur  sa  surface  un  service  de 
renseig'nements  qui  permette  de  connaître  les  cas  suspects  qui 
se  produisent  dans  cette  rég-ion.  C'est  en  réalité  une  surveil- 
lanct‘  médicale  à laquelle  incombe  le  soin  de  prendre  toutes  les 
mesures  propbylactiques  possibles  pour  détruire  les  germes 
virulents  issus  de  l'intestin  des  malades. 

Mais  il  peut  arriver  (|ue  ces  mesures  soient  trop  tardivement 
prises,  et  (|u’un  certain  nombre  de  germes  virulents  aient  été 
déposés  sur  le  sol. 

En  réalité,  l’absence  de  mesures  n'a  pas,  par  elle-même, 
une  très  grande  importance  quand  les  germes  ont  été  déposés 
à la  surface  du  sol  à une  époque  où  les  pluies  ne  profitent  pas 
à la  nappe  qui  alimente  la  source.  Abandonnés  h eux-mêmes, 
ceux-ci  perdent  leur  virulence  (ui  vieillissant. 

Mais  a priori  on  ne  peut  jamais  savoir  si  une  pluie  tombée 
a la  surface  du  sol  profite  ou  non  aux  sources. Cette  lutte  contre 
le  germe  virulent  doit  donc  être  complétée  par  une  surveil- 
lance continuelle  des  eaux,  capable  de  connaître  le  plus  tôt 
possible  à quel  moment  les  eaux  superficielles,  transporteurs  des 
germes  jeunes,  arrivent  rapidement  à la  nappe. 

C’est  à cette  époque  que  les  eaux  peuvent  devenir  suspectes 
et  qu’il  faudra  prendre  les  mesures  nécessaires  pour  remédier 
aux  inconvénients  constatés. 

Hijdrologie  souterraine . — Les  méthodes  que  nous  avons  été 
amené  à employer,  pour  exercer  cette  surveillance,  sont  toutes 
basées  sur  des  considérations  d’ordre  liydrologique,  qu’il  nous 
est  indispensable  de  présenter. 

Les  sources  sont  alimentées  par  les  eaux  des  pluies  qui, 
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tombées  h la  siii*fa(;(3  du  sol,  s’infiltrent  à Iravers  les  interstices. 

Pour  les  sables,  les  espaces  libres  laissés  entre  cliaque  grain 
sont  nombreux  et  de  très  petites  dimensions.  Une  certaine 
force  attractiv(‘  émanant  de  la  surface  de  cluujue  particule 
attire  les  coi*ps  en  suspension  dans  Teau,  mais  son  rayon 
d’action  ne  dépasse  guère  la  partie  voisiiu'  de.  cette  surface. 

Si  tous  les  germes  contenus  dans  l'eau  passent  à l’intérieur 
de  cette  zone  d’attraction,  ils  seront  retenus  par  les  grains  de 
sable.  C’est  ce  |)bénomène  qui  représente  la  filtration^  principal 
obstacle  à l’arrivée  ra[)ide,  aux  sources,  des  germes  virulents. 

Lorsque  b‘s  espaces  ]il)res  augmentent  de  dimensions,  la 
majorité  des  germes  peuvent  passer  liors  de  cette  zone  d’attrac- 
tion et  échapper  à la  filtrat  ion. 

Dans  les  terrains  calcairc's,  la  roclie,  par  elle-même,  est 
imperméable  et  ce  n’est  guère  (ju’à  travers  les  noiubreuscs 
solutions  de  continuité  dont  elles  sont  sillonnées  que  l’eau 
circule.  Ces  fissures  ont  des  dimensions  extrêmement vai'iables 
ayant  quebjuefois  moins  de  1 millimètre,  d’autres  fois  consti- 
tuant une  gigantes(jue  caveiMie.  Il  est  superflu  d’admettre 
pour  celles-ci  la  possibilité  d’une  liltralion 

Mais  îi  ce  phénomène  de  filtration  s’en  ajoute  parfois  un 
autre,  la  décantation. 

Les  particules  argileuses,  en  suspension  dans  l’eau,  (mti'ai- 
nent,  en  se  coagulant,  les  germes  ({u’elles  rencontrent  dans 
leur  zone  d’attraction.  Ce  phénomène  n’est  (ju'intermittent  et 
ne  se  produit  principalement  (ju’au  moment  où  les  eaux  (jui 
circulent  sont  riches  en  éléments  argileux. 

Par  lui-même  le  solneliltre  donc,  pas  toujours  suffisamment, 
ce  (jui  ne  rempêclie  pas  d’exercer  une  influence  sur  les  microbes 
(‘U  accumulant  de  nombreux  obstacles  (jui  modèrent  la  vitesse 
de  propagation  dans  le  sous-sol.  Les  microbes  peuvent  perdre 
leur  virulence  et  disparaître  finalement,  s’ils  restent  dans  l’eau 
suffisamment  longtemps.  C’est  en  réalité  ce  (jue  nous  cherchons 
cà  connaître. 

D’autre  part,  le  profit  que  les  nappes  souterraines  retirent 
des  pluies  est  très  variable.  C’est  surtout  en  hiver,  au  moment 
où  l’évaporation  est  au  minimum,  que  les  eaux  de  pluie  cons- 
tituent un  gain  pour  les  sources.  Pour  que  le  sol  laisse  écouler 
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(le  ]'(*au  dans  la  profondeur,  il  faut  que  lui-nn'nne  soit  à un  cer- 
tain taux  (riumiidité.  Après  la  sécheresse  de  l'été,  au  connnen- 
ceinent  de  l’automne,  les  premières  plui(‘s  tombées  ne  font 
guère  que  fournir  au  sol  ce  taux  indispensable  d’bumidité.  ('.es 
eaux  sont  donc  perdues  pour  la  nappe  souterraine. 

(Jles  eaux  pluviales  ne  sont  pas  toujours  immédiatement 
prises  par  le  sol.  Quand  elles  rencontrent  un  teri'ain  peu 
perméable,  elles  ruissellent  et  si  elles  aboutissent  à un  terrain 
calcaire,  ellesjse  perdent  généralement  dans  des  gouffres  (dus, 
la  plupart  du  temps,  à la  présence  de  fissures  verticales  suffi- 
samment larges),  poin*  réapparaître,  ainsi  ({u'on  l’a  constaté 
soit  avec  la  levure,  soit  avec  le  tluorescéine,  etc.,  à diverses 
sources. 

Nos  grands  neuves  eux-mémes  qui,  dans  une  certaine  partie* 
de  leur  cours,  coulent  sur  des  terrains  imperméables,  viennent 
se  perdre  dans  des  goulfres  et  s’assécher  à certaines  époques 
de  l’année. 

Ainsi  la  Seine  se  perd  un  peu  (‘n  amont  de  (jbàtillon-sur- 
Seine. 

La  Loire  se  perd  à Bouteille,  en  amont  d’Orléans. 

La  (jraronne  descend  du  pic  d’Anetbo  et  s’engouffre  au  Trou 
du  Toro  pour  ne  réapparaître  qu’à  4 kilomètres  plus  loin  dans 
le  Goueil  de  Joucou,  au  fond  du  val  d’Aran. 

Le  Rhône  se  perd  au  pont  de  Lucey,  près  de  Bellegarde 

(-Vin). 

Ces  pertes  sont  donc  ce  qu’il  y a de  plus  général  et  la  plu- 
part des  sources  des  terrains  calcaires  sont  susceptibles  de  rece- 
voir des  eaux  superficielles  absorbées  par  des  goulfres. 
L’exemple  cité  plus  haut  du  ruisseau  de  Nancray,  venant  con- 
taminer la  source  d’Arcier  à Besan(;on,  montre  que  ces  eaux 
engOLilfrées  peuvent  être  une  poi'te  d’entrée  aux  germes 
typhiques. 

Telles  sont,  succinctement  résumées  les  notions  bydrolo- 
giques  indispensables  à connaître  pour  surveiller  «une  source 
d’eau  potable. 

De  l’emploi  de  la  conductibilité  électrique.  — Nous  avons  très 
nettement  posé  le  programme  à atteindre  : 

Arriver  à connaître  l’arrivée  rapide  de  ces  germes  virulents 
et  jeunes  et,  comme  ceux-ci  ont  été  dé})Osés  à la  surface  du  sol, 
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le  problème  revient  en  fait  à chercher  à connaître  Tarrivèe 
rapide  de  Tean  superlicielle. 

il  sérail,  bien  entendu,  (‘xtrèniement  intéressant  de  connaître 
les  infiltrations  dont  Torigine  est  la  fosse  d’aisance.  Mallieureii- 
sement,  poni’  les  grandes  soui-ces,  les  liquides  contaminés  se 
diluent  beaucoup  trop  dans  lt‘  volume  total  ressortant  a Té- 
mergence,  et  il  ('st  souvent  arrivé  (jue  des  communications  de 
cette  nature  se  soient  produit(‘S  sans  (|ue  l’analyse  cbimi([ue  les 
ait  révélé(‘s,  taudis  (jue  des  expériences  avec  d(‘s  matières  colo- 
rantes b‘s  oui  ce|)endant  montrées  plus  tai’d  avec  (Hddenc(‘. 

Il  faut  i*(‘nonc(‘r  délinilivement  à c(‘t  esj)oir  de  rechercher, 
pour  h‘s  grandes  sources,  au  luoytMide  l’analyse  chimique,  ces 
coulamiuatioiis  paidiculières.  Nous  avons  égahnmuit  montré  que 
c’élail  à tort  (|u’on  considérait,  par  exemple,  la  présence  des 
uifrites  comme  l’indice  <‘(‘rtain  d’une  contamination  de  cètte 
espèce.  (Revue  d' hygiène  1903.) 

On  ne  peut  guère  (|ue  déceler  de  grosses  contaminations, 
ou  mieux  les  variations  (jui  sont  Tindic(‘  de  [x'rlurhations  sur- 
venues dans  le  régime  souteri*ain  des  sources. 

Les  méthodes  employées  pom*  survidlhu-  une  sourcj*  doivent 
être  rapides,  de  façon  à connaître  exactement,  alors  (ju’il  en  est 
(*ncore  temps,  la  cause  des  variations  constatées.  Enfin,  par  leur 
précision,  elles  doivent  être  capables  de  décéler  déj\à  des  varia- 
tions, relativement  faibles. 

L’analyse  chimique  ne  permet  pas  cette  rapidité  et  cette 
précision  suffisantes,  seule  la  conductibilité  électrique  est 
capable  de  donner  rapidement  des  indications  importantes  (jui 
facilitent  singulièrtfment  la  surveillance. 

L’analyse  chimique  peut  être  employée,  par  la  suite,  pour 
éclaircir  le  phénomène  hydrologi(|ue  qui  vient  de  se  produire, 
ceci  est  incontestable,  mais  pour  surveiller  journellement  et 
constamment  une  source,  nous  nous  sommes  adressé  à la  con- 
ductibilité électrique. 

Cette  méthode  n’est  pas  nouvelle.  Elle  a été  proposée  par 
Th.  3Iuller  en  1901  pour  l’étude  des  eaux  souterraines  el 
reprise  en  1902,  par  Pleissner  de  Pulnilz. 

C’est  en  1903  (|ue  nous  eûmes  l’idée  de  l’appliquer  au  but 
qu’on  se  proposait  d’atteindre  pour  la  surveillance  des  sources 
servant  à l’alimentation  parisienne. 
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dv  (diiinie  (jénérale.  J8!).‘D  traduit  pai‘  Cliarpy.  pag(3  dl7.  ou 
Atuudes  de  /.’( jbservatolre  de  Monfsourts  1903-11)04)  avcr 
tdle})hoii(*  et  ciu(j  luiiiutes  suftisent  pour  obtenir  un  résultat  sur 
l'interprétation  duquel  nous  allons  revenir  dans  un  instant. 

La  })i-écision  de  l’opération  est  telle  (ju’on  peut  très  facile- 
nuMit  eoinpter  sur  une  erreur  inférieure  au  1/250.  Voici,  dans 
1(‘  tableau  ci-dessous  (jiielques  résultats  obtenus  avec  les  (‘aux 
des  sources  de  la  Ville  de  Paris.  Nous  avons  joint  dans  un(‘ 
deuxième  colonne  raugnientation  de  la  résistivité  après  une 
forte  pluie,  entin  dans  une  troisième  colonne  1(‘  temps  moyen 
({lie  met  la  résistivité  à revenir  à sa  valeur  initiale. 

J.  Le  principe  de  cette  méthode  est  le  suivant  ; 

Une  bobine  de  Ruhinkorff  R envoie  un  courant  alternatif  dans  un  système 
constitué  comme  l'indique  la  figure,  c'est-à-dire  AB,  fil  de  platine  ; E,  cuve  d'eau 
à essayer;  F,  boîte  de  résistances  connues;  T,  téléphone  aboutissant  en  I)  à un 
curseur  mobile.  Si  on  désigne  jiar  lü  la  résistance  de  la  cuve  pleine  d'eau  à 18«, 


C 


B 


A 


par  R la  résistance  »m  F,  la  Ibéoiie  apprend  que  le  silence  dans  le  lélépbonc  T 
sera  obtenu  lorsqu’on  aura  la  relation  suivante  3 

()  AD  „AD. 

,IOM  = 

Comme  ü dépend  des  dimensions  de  la  cuve,  on  peut  poser  (2=p  A,  A étant 
un  coefticienl  <le  envi'  (pi'on  détermine  au  moyen  d’une  solution  dont  le  p a été 
déterminée  par  Ostvvald  ou  Kohlrausch,  p représente  la  conductivité  électrique 
à 18*’  de  l’eau  considérée. 
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TAIJLKAU  I 


Augmentation 

Résistivité 

de  la  résistivité 

Durée 

en  temps 

après  une  forte 

de  cette 

Sources. 

normai. 

pluie. . 

augmentation. 

S.  (le  la  vallée  du  Loinj^- 

l>68o 

0 

0 

S.  (le  la  vallée 

(lu  Liinain 

0 

0 

S.  (lu  HiM'iiil. . . 

l>705 

0 

0 

S.  (le  la  Dliiivs 

20:10 

200  oliiiis 

20  jours 

S,  (le  la  Vi^ne. 

S.  (lu  Cliéne 

20ü0 

1 500  à 2000  olinis 

2 à :5  mois 

— 

S.  (le  Gandei'ülle. . 

21).j0 

— 



— 

S.  de  Hlaou 

2050 

— 

— 

— 

S.  Erifinv 

2850 

— 



— 

S.  des  Ura\  iei‘s  , . . 

2850 

— 



— 

S,  Foi  s VS 

2850 

— 

— 

— 

S.  KivF'ic 

2050 

— 

— 

— 

S.  Ti'ou  (r(‘au 

2050 

— 

— 

S.  (I(^  la  Vanne. 

S.  Cerillv 

2650 

70  oliins 

\ semaim's 

— 

S.  Arinenti('‘i*(>s  . , . 

2740 

60  ohms 

6 semaines 

— 

S.  Gocdiejiies 

2600 

120  ohms 

6 semaines 

Le  tnldonu  11“  2 r(‘|)r(‘S(‘nto  l’allure  delà  variai  ion  de  la  l■('■sis- 


'J’alileau  2. 


livilr  avoc  les  pliiies  lomht'os  dans  la  région  aliinontant  la 
soniTC  (le  C.ocliepies  (source  des  vallées  de  la^'anne  et  de^^d)nn(‘), 
Ces  variations,  indi(juées  dans  le  tahh'au  1,  sont  plutôt  des 
inaxiina.  Il  arrive  souvent  (|U(‘  pour  une  pluie  moins  abon- 
dante les  variations  de  la  résistivité  soient  plus  faibles. 

Selon  b's  l'égions,  b‘s  vai'iations  inaxiina  observées  sont  nel- 
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tenient  (liHV*reiit(‘s.  Ainsi,  dans  la  région  do  TAvi'f*.  les  sources 
(jui  reçoivent  un  volume  relativement  important  d’eaux  sujjer- 
licielles,  de  fort(‘s  résistivités,  s’engouffrant  dans  des  bétoires 
voient  leur  résistivité  augmenter  dans  de  très  grandes  propor- 
tions. 

A la  Vanne  et  à la  Dhuis  ces  variations  sont  très  atténuées, 
elles  sont  nulles  dans  la  région  du  Loing  et  du  Lunain,  ainsi 
(ju’à  la  source  du  Breuil  située  dans  la  région  de  TAvreL 

Le  temps  qui  s’écoule  entre  une  pluie  et  les  variations  de  la 
résistivité  est  variable  selon  les  régions.  Pour  la  source  de 
Cocbepies  on  peut  l’évaluer,  d’après  le  tableau  2,  à o ou  6 jours. 

Des  phénomènes  physiques  et  chimiques  qui  se  passent  dans 
le  soL  — Nous  venons  de  constater  un  fait  : qu’après  une  pluie 
d’hiver  la  résistivité  électrique  d’une  eau  augmente,  mais  avant 
de  conclure  d’une  façon  certaine  à une  relation  de  cause  à elfet, 
il  nous  faut  connaître  si  d’autres  causes  qu’une  pluie  ne  seraient 
pas  capables  de  produire  des  variations  delà  résistivité. 

Une  eau  n’est  conductrice  de  l’électricité  que  parce  ([u’elle 
renferme  des  ions,  provenant  de  la  dissociation  plus  ou  moins 
totale  des  sels  qu’elle  tient  en  dissolution.  Que  ces  sels  viennent 
à varier,  pour  une  cause  ou  pour  une  autre,  la  résistivité  de 
l’eau  variera  également. 

Les  eaux  des  pluies,  tombant  sur  le  sol.  rencontreront  dans 
la  partie  utile  à la  vie  des  plantes,  des  sels  de  chaux,  des 
sels  alcalins,  mais  en  quantité  variable  suivant  les  saisons. 
L’azote  nitrique,  par  exemple,  n’est  pas  à un  taux  constant  dans 
les  eaux  de  drainage,  ainsi  que  Deberain  l’a  montré  depuis  long- 
temps {Annales  agronomiques  1897). 

. L’acide  carbonique,  qui  constituera  un  facteur  important  de 
la  dissolution  des  roches  par  les  eaux  (la  solubilité  du  carbo- 
nate de  chaux,  de  la  silice  étant  sous  sa  dépendance)  a une  ten- 
sion variable,  en  relation  avec  l’intensité  des  combustions  orga- 
niques qui  se  produisent  dans  le  sol. 


1.  Pour  qu’il  y ait  variation  de  la  résistivité,  il  fnut  (ju’à  la  source  viennent 
se  mélanger  de  nouvelles  eaux,  ayant  une  conductibilité  (dectrique  dittérente  de 
celles  qui,  en  temps  nornial,  ressortent  à l’émergence.  Généralement  les  eanx  des 
pluies  constituent  des  eaux  pauvres  en  sels,  donc  peu  conductrices.  Si  elles  ari  i- 
vent  rapideimmt  à la  source  en  ayant  dissous  peu  des  sels  du  sol,  de  buir  mé-- 
lange  il  résultera  une  augmentation  de  la  résistivité  électrique. 
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Les  eaux  des  pluies  qui  s'écoulent  dans  les  fissures  des 
roches  sous-jacentcs  ont  donc  dissous,  dans  la  partie  supérieure 
du  sol,  des  sels  en  (juantités  variables. 

Si  aucun  phénomène  ne  venait  amoindrir  les  variations  de 
composition  des  eaux  infiltrées,  la  conductibilité  électrique 
serait  variable  aux  soui'ces,  non  seulement  à la  suite  des  pluies 
mais  encoiaî  selon  les  saisons. 

Dans  b‘  sol,  b‘s  phénomènes  d’osmose  v\  de  ditrusion  suf- 
lisent  |)Our  annubu*  b‘s  variations  de  la  conductibilité  électrique 
(lm‘s  aux  saisons,  si  le  (emps  de  séjour  dans  le  sol  (‘st  suffisam- 
ment prolongé.  AI.  Scblœsing  a montré  (jue  si  ces  phénomènes 
sont  lents  à travers  le  sable,  ils  m‘  sont  jamais  nuis. 

Dans  b‘s  ttu'rains  calcaires  et  tissurés  ces  memes  phéno- 
mènes se  reproduisent.  La  l’ocbe  contient,  dans  son  intériem*. 
(b‘  l’eau  (rimprégnalion  avec  différents  sels,  parmi  lesfjuels  nous 
avons  distingué  des  niti*ates.  des  nilrit(‘s  et  des  cblorur(‘s.  (an*- 
taines  marnes,  que  nous  avons  eu  à notre  disposition,  renfer- 
maient de  80  à 2(10  milligi‘amm(‘s  de  cbloi*e  dans  100  grammes 
d(‘  roche. 

L’origine  de  ces  sels,  dans  Tintérieui*  des  roches,  est  le  résul- 
tat des  phénomènes  de  diffusion  (jui  s’y  sont  accomplis. 

Les  eaux  pluviales,  chargées  de  sels  en  passant  à travers  la 
partie  supérieuredu  sol,  viennent  au  contact  de  la  roche.  Si  celle-ci 
est  plus  pauvre  en  certains  sels  (jue  l’eau  (dle-méme,  elle  s’en 
(‘barge  par  suite  de  la  diffusion.  Au  contraire,  si  c’est  l’eau  qui 
est  plus  pauvre,  elle  attire  à elle  une  partie  des  sels  que  la 
roche  renferme  L Quand  il  n’y  a pas  de  disproportion  entre  le 
volume  d’eau  (jui  s’écoule  dans  le  sol  et  celui  de  la  roche  (ju’elle 
lave,  les  variations  de  composition  de  l’eau  soid  compensées 
par  l’apport  des  sels  fournis  par  la  roche  elle-même. 

C’est  ce  qui  explique  l’existence  de  sources  n’accusant  aucune 


1.  Ainsi,  quand  on  mot  on  contact  avec  do  In  inacno  do  l’oau  distillco  cliac^cc  do 
carbonate  de  chaux,  on  obtient  an  l)ont  d('  (|uol([nos  jours  une  eau  ronforniant, 
outre  lo  carl)onato  do  clianx,  d('s  cblornros  et  dos  nitrat(\s.  et  sa  conductibilité  a 
an^inonté.  C'est  donc  nue  preuve  (jiio  la  i-oclie  (‘st  capable  de  céder  à l'ean  ([iii  la 
baif^ne  d('s  sols  dofd  C(‘ll('-ci  est  privée. 

Cotte  expérience  est  très  l'aciie  à faire.  En  opérant  avec  5 kilos  do  marne  et 
2 litres  d’eau  qui,  avant  le  contact,  avait  une  résistivité  é^i^ale  à ü,000  ohms, 
nous  sommes  arrivé,  au  bout  de  5 jours,  à soutirer  de  ce  mélange  de  l'eau  de 
résistivité  (‘wale  seulement  à :2,900  ohms  et  n’ayant  ni  i<a^^né  ni  ]uu-du  en  carbo- 
nate de  chaux,  ainsi  que  nous  nous  on  sommes  assuré  à l’analyse. 
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variation  sensil)le  de  la  résistivité  dans  le  cours  d’une  année, 
connne  au  Loin»'  et  au  Lunain. 

Si  au  contraire  la  disproportion  existe,  comme  c’est  le  cas 
des  régions  où  la  roche,  très  fissurée,  laisse  surtout  engouffrer 
les  eaux  dans  des  endroits  limités  constituant  dans  leur  ensemble 
une  multitude  de  petits  gouffres,  le  temps  de  contact  entre  l’eau 
et  la  roche  est  insuffisant  pour  dissoudre  suffisamment  de  sels 
inclus  dans  cette  dernière  et  annhiler  l’effet  des  pluies.  Aussi- 
tôt après  une  pluie  nous  aurons  alors  des  eaux  de  résistivité 
difféi*ente  de  celles  qui  d’ordinaire  alimentent  la  source,  d’où, 
alors,  après  le  mélange,  les  variations  de  la  résistivité  que 
nous  avons  mentionnées  plus  haut.  Ce  sont  bien  ces  derniers 
terrains  qui  opposent  aux  germes  jeunes  et  virulents  le  moins 
d’obstacles  à leur  propagation  souterraine. 

Mais  l’expérience  a appris  que  la  résistivité  d’une  eau  de 
source  pouvait  varier,  même  quand  aucune  pluie  n’était  survenue 
sur  le  périmètre  d’alimentation.  Par  oxemple,  au  mois  de 
décembre  1904.  nous  avons  constaté  aux  sources  de  l’Avre 


TADLEAU  lit 

Résistivité  Source  au 

S.  du  Chêne  Trou  d’Eau. 

Ohms.  Ohms. 

3002  2931 

. . . . 2978  2990  cosso  de  rouler. 

2987  31 IG  — 

3033  4683  — 

....  — 3674  roule  faiblement. 

3053  2987  — 

....  3102  3152  res.se  de  rouler. 

3196  4564  — 

3103  3299  roule  faiblement. 

....  3096  4652  re.s''se  de  rouler. 

3063  4676  — 

3051  4338  — 

3106  3079  — 

3022  3939  — 

3035  4010  — 

3071  4400  — 

3174  4!>96  — 

3132  4841  — 

3085  3041  roule. 

3050  3050  — 

3042  2995  — 

3089  3009  — 


9 novembre. . 
10  — 

12  — 

14  — 

13  — 

15  — 

17  — 

19  — 

il  — 

23  — 

24  — 

26  — 

28  — 

29  — 

30  — 
décembre. 

5 — 

— 

9 — 

10  — 


des  variations  impoiiantes  de  la  résistivité  de  ces  sources. 
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sans  ({u’aucun  événement  inétéorologi(jiie  puisse  les  explicjuer 
(tableau  3). 

La  source  du  Trou  d’Eau  a une  résistivité  qui  aug^inente 
considérablement  toutes  les  fois  qu’elle  cesse  de  couler,  par- 
suite  de  l’abaissement  de  son  niveau,  à la  suite  d’une  sécluu'esse 
prolong’ée. 

Otte  augmentation  ne  tient  nullement  à une  stagnation  de 
l’eau.  Les  expériences  que  nous  fîmes  à ce  sujet,  en  laissanl 
cette  (NUI  dans  des  récipients  en  verre  feruu's,  nous  montreront 
(|U(^  la  stagnation  (‘tait  cajralrle  (1(‘  bmr  faire  gagner  envii'on 

et  30  obms  (1(‘  résistivit(‘.  et  non  L500,  c.omme  l’indi(jueut 
les  résultats  de  c(‘  tableau  3. 

Des  variations  moindres,  mais  toutefois  tr(‘s  sensibles, se  mani- 
festent sur  les  autres  sources.  Le  tableau  mentionne  au  hasard 
la  source  du  Cluuie  qui  n’a  pas  cessé  de  couler,  mais  dont  les 
variations  sont  sans  relations  aucune  avec  un  événement  météo- 
rologi(|ue  ((uelcon(|ue. 

Pour*  expll({uer  (-es  faits,  nous  avons  (‘t(‘  aim-iu'  ii  |)ens(‘r 
(ju’il  pouvait  y avoir-,  h C(‘r-tains  moments,  ar-r-ivér-  h une  sour-cr- 
d’eaux  de  natur-(A  ditler(*nt(‘.  En  un  mot,c(‘tt(‘  augmentation  d(‘  la 
r-ésistlvité  indi(jU(*T-ait  (ju’il  (‘\iste,  (*n  un  point  d(‘  la  (-(‘giotr  d(‘ 
l’Avre,  une  eau  dr-  for-te  r-(‘sisti\  ité  (jui,  (juand  les  sour-ces  débitent 
suflisamrnent,  se  trouve  rnaintenur*  (‘loigmbi  d(\s  érner-gences. 
sous  rintluence  possible  d’une  cbar-ge  bydrostati(|U(‘,  mais  (jui 
peut  alimenter  ces  (un(u-genc(‘s  aussit(')t  ([ue  c(*tte  cbar-g(‘ 
<l(‘vient  insuftisant(‘  pour  maint(‘nir-  l’éloignement  d(‘  cettr- 
nap[)(‘. 

Les  études  (jirr-  nous  poursuivîmes,  sur-  le  ter-rain  d(‘s 
ditierent(‘s  sour-ces,  sont  venues  confirmer  notre  mani('‘r-(‘  (b-  voir- 
(d  nous  montrer  qu’rm  r-éalit(‘  un  gisement  calcalrr*  jrouvait  ('tr-(‘ 
divisé  en  dilféi-entes  zones  de  jrlus  ou  moins  gr-ande  (-tendue, 
caract(U-isées  par  la  conductibilit(‘  (de(dr-i(ju(‘  d(‘  leurs  (-aux.  La 
plupart  des  diaclas(‘s  ou  tissur(‘,s  (jui  drairn-nt  ca-s  zones  s’anasto- 
mosent entr-e  elles,  mais  certains  rnélanga-s  sont  im])Ossibles 
(juand  les  nappes  exei-c(*nt  l’um-  sur  lautiN-  des  cbar-ges  iden- 
ti(jues.  Qu’urn-  d’entre  elles  vienne  à baisser,  innnédiat(‘rn(‘nt  la 
nappe  qui  a la  plus  forte  cbar-ge  viendra,  en  partie  du  moins,  S(‘ 
déverser  dans  c(‘lle  (jul  a la  plus  faibb-  (-bar-ge. 

Pour  ne  pas  troj)  allonger  (-ettr-  étude,  nous  citer-ons  des 
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exemples  suflisamment  probants  des  faits  (jue  nous  sig’iialons. 

Ainsi,  pour  l)ien  montrer  que  les  t(‘rrains  calcaires  peuvent 
se  diviser  en  zones  caractérisées  par  la  conductibilité  électrique 
de  leurs  eaux,  nous  citerons  ce  qu’on  trouve  aux  sources  du 
Loing’  et  du  Lu  nain. 

Dans  cette  région,  avons-nous  dit,  la  résistivité  électrique 
demeure  invariable.  Ce  qui  démontre  que  le  contact  de  Peau  sou- 
terraine et  de  la  rocbe  est  suflisamment  prolongé  pour  annibiler 
les  variations  saisonnières.  Or,  on  constate,  entre  les  différentes 
sources  situées  dans  les  vallées  du  Loing  et  dans  celles  du 
l^unain,  des  différences  très  sensibles  de  la  résistivité. 

T^es  sources  de  Nemours  ont  une  résistivité  égale  à 2,770  ohms. 

Les  sources  de  Bouron  ont  une  résistivité  égale  à2,470obms. 

Les  sources  de  Saint-Thomas  et  du  Coignet  ont  une  résis- 
tivité égale  à 2,37-7  ohms. 

D’autre  part,  dans  la  vallée  du  Lunain,  entre  Lorrey-le- 
Boccage  et  Episy,  la  la'sistivité  électrique  de  toutes  les  sources 
est  très  sensiblement  la  meme. 


Résistivité. 

Soureo  do  LoiTcy-le-Borca^o 2.:r.l0  ohin.s. 

Source  de  Paley  (Gros  Orines) :2. 4:20  — 

Source  Saint-Lie.sne :2.i00  — 

Source  Saint-Thomas :2.37u  — 

Source  de  la  Gouttièri' :2.  il8  — 

Source  de  Nonville :2.418  — 


Ces  sources,  drainant  un  vaste  périmètre  crayeux,  indiquent 
donc  bien  qu’il  existe  une  grande  zone,  caractérisée  par  la  résis- 
tivité de  leurs  eaux,  voisine  de  2,400  ohms. 

Aux  sources  de  la  Vanne  on  rencontre  des  zones  ayant  la 
meme  conductibilité  électrique.  Ainsi  les  sources  d’Armentières 
amont,  de  Berulles  ‘ et  les  eaux  du  courant  souterrain  de  la  Gui- 
nand  ont  une  résistivité  voisine  de  2,800  ohms.  Des  expériences 

I . La  source  do  BéruJlos  est  située  à 4 kilomètres  eu  amout  de  la  source  (TAr- 
mentières.  Gomuu'  elle  a même  composition  que  cette  dernière,  étant  donné  le  peu 
de  lar^^eur  de  cette  zone  caractérisé'c  ])ar  les  eaux  de  résistivité  électrique  égale 
à i,8()0  ohms  environ,  nous  avons  été  amené,  a priori,  à considérer  la  source  de 
Béiadhvs  située  sur  le  périmètre  d’alimentation  de  la  source  d’Armentières.  Notre 
hypothèse  s'(*st  ti'ouvée  confirmée  enlièrc'inent,  très  récemment.  Un  orage  très 
localisé  s’étant  déclaré  un  peu  en  amont  de  Bérulles,  la  résistivité  des  eaux 
d’Armenlièn'S  s'éleva  rapideimmt  de  (>;>  ohms  en  48  hennis.  Une'source  voisine,  la 
Bouillarde,  à laquelle  nous  attrihuons  utu*  zone  d’alimentation  située  plus  à 
l’est,  ne  fut  ])as  (-prouvée  par  cette  ])luie  d’orage-  localisée.  Ceci  (h'-montre  donc 
Bien  l’existenci-  de  cette  zone  caractérisée  par  la  résistivité  de  S(‘S  eaux,  chaepn- 
zone-  pouvant  avoir  (h-s  (Tendues  très  variables,  comme  il  est  facile  de  rimagiTu-]-. 
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à la  fluorescéine  ont  montré  que  ces  sources  et  ce  courant  sou 
terrain  sont  dans  la  même  zom‘. 

A coté  on  trouve  la  source  de  la  Bouillai*de  (jui  a une  conduc- 
tibilité nettement  diflerente  de  celle  d’Armentières,  (juoique  voi- 
sine. La  résistivité  de  cette  source  est  de  ohms. 

Cesquebjues  (‘xempl(‘-s  monlrent  suffisamment  (jue,  dans  ces 
vastes  terrains  crayeux,  on  peut  arriver  à distinguer  d(‘s  zom‘S 
dont  les  eaux  oui  des  conductibilités  distinctes. 

Il  nous  a été  permis  de  constater  (ju’im  excès  de  cbarge 
suffisait  h fair(‘  passer  l’eau  d’une  zom‘  dans  celle  d'une  aulr(‘. 

Au  commencement  de  1905.  pour  ditfér(‘ut(‘S  laiisons,  on  dut 
mettre  les  sources  d’Armentières  et  de  la  Houillarde  en  dé- 
cbarge.  Les  sources  d’Armentières  sont  au  nombre  de  trois, 
mais  deux  sont  surtout  importantes  et  d(‘slg’nées  sous  les  noms 
de  sourc(‘  d’Armentières  amont  et  source  d’Armentièr(‘s  aval. 

La  1*’'^  a une  résistivité  ég’ale  à 2,8.32  obms. 

La  2"  — — <à  2,088  — 

l^oiir  mettre  en  décbai'ge,  on  est  oblige*  d’élevi'r  le  plandb'au 
de  la  ])r(‘mièi*e  source*  en  abaissant  une  vanne,  et  ])ar  e*e*tte 
maneeuvre  on  crée  une  augmentation  de  charge*  sur  la  soui’e’e*. 
Let  excès  de  pression  s’est  fait  se*ntir  sin-  toute*s  les  napjees  ejui 
e'iivlronnent  l’éme'rgence,  et  a e*u  pour  e*fre*t  de  faire  i‘e*me)nte‘r 
brus(|uement  la  réslstivilé  ele*  la  source  d’Armentières  aval  aux 
<‘nvirons  ele  2,800  obms,  c’est-à-dire  ejue  e*(*lle-ci  élail  alimentée*  à 
pem  près  uniejuement  par  la  me'‘me‘  eau  (ju’Armentière*s  amont. 

Ouanel  le‘S  sources  furent  remises  en  se*rvlce*,  Armenlière*s 
aval  reprit  sa  composition  primilive  '. 

Ces  faits  aielentà  explie|uer  pourquoi  à l’Avre  on  pe*ut  tiou- 
ver.  à l’époque  des  basses  eaux,  un  cbangement  ele  réslstivilé 
électrique  des  eaux,  elù  à l’arrivée  d’une*  nappe  ejui  attendait 
simplement  le  moment  propice,  élans  l’espèce  ici,  une  diminu- 
tion de  charge,  pour  apjearaître  à l’émergence.  Ces  zones  ont, 
bien  entendu,  des  étendues  variables  et  les  canaux  qui  le*s 
drainent  s’anastomosent  souvent  entre  eux;  d’où  la  possibilité 
de  trouver  fréquemment  une  source  à la(juetle  aboutissent  d(*s 
diaclases  venant  de  ces  différentes  zones. 

Ainsi,  il  est  plus  que  probable  que  la  source  d'ArmenI ièr(*s 


1.  Dos  faits  i(U'nti(juos  ont  été  constatés  récomniont  dans  la  vall('(Mlii  Loini*-. 


ANNALES  DE  L’INSTITUT  PASTEUR  ' 


aval  revoil  en  pai'lic  la  iiiTmik^  (‘au  ({u’Aniieiil ii'îres  amont,  mé- 
langée à Peau  (Pline  autre  zone.  Dans  la  région  de  la  A'anne, 
nous  trouvei'ons  (uicore  d’autres  exemples  de  sources  alimentées 
[)ar  des  courants  de  résistivité  diilerente.  Ainsi  la  source  de 
N éron,  un  peu  au  sud  de  Sens,  dans  la  vallée  de  l’Vonne,  a une 
résistivité  égale  à :2,4()0  ohms  environ.  Elle  reçoit  de  l’eau  d’un 
courant  souterrain,  le  Puits  Bottin,  dont  les  eaux  ont  une 
résistivité  égale  a 2.300  ohms,  (le  courant  doit  donc  venir 
s(‘  mélanger,  au  moins  avec  un  deuxième  ayant  une  résistivih* 
plus  grande  que  2,400  ohms,  pour  avoir  une  eau  de  même  con- 
ductihilité  (jue  celle  de  \ (‘ron. 

Considérons  alors  une  source  alinn'iitéi'  par  deux  courants 
souterrains  de  conductibilités  égales  réciprocjuement  à c et  e 
et  de  déhits  égaux  à et  d.  Soit  C la  conductihilité  de  la 
source. 

L’expérience  apprend  qu’en  mélangeant  deux  eaux  de  con- 
ductibilités différentes,  si  on  a affaire  à des  solutions  très  diluées. 
comm(‘  c'est  le  cas  des  eaux  de  source,  la  conductihilité  du 
mélang(‘  est  la  moyenn(‘  jiroportionnelle  de  la  somme  des  con- 
ductihilit(\s  partielles. 

(le  + (rc'=r((|  + (l')C 

('/est-à-dii‘e  : 

Si  d vient  à varier  sans  (|ue  cet  c’ changent,  C variera. Dans 
le  sous-sol  il  y a perpétuellement  des  variations  de  cette  sorte. 
Un  effondrement  de  la  roche,  une  obstruction  temporaire,  par 
un  entraînement  de  parties  argileuses,  suffit  pour  obtenir  une 
variation  de  conductibilité  aux  sources  dont  la  caus(‘  n’est  pas 
un(‘  arrivée  d'eau  superficielle.  En  été.  on  constat(‘  quelquefois 
un  léger  louche  des  eaux  de  soui*ce  dù  vi*aiseml)lal)lemenl  à 
des  effondrements  souterrains. 

L’expérience  apprend  toutefois  que  ces  variations  sont  géné- 
ralement de  très  courte  durée,  cai*  les  eaux  arrêtées  brusquement 
dans  leur  parcours  arrivent  rapidement  à se  frayer  un  autre 
chemin,  aussi,  quotidiennement,  trouve-t-on  pour  toutes  les 
soLii’ces  des  variations  soudaines  et  passagères  qu’on  ])eut 
aj)peler  des  variations  normales,  car  elles  se  produisent  à toute 
épocjue  de  l’année.  Les  variations  sont  générah*ment  (h‘  10  à 
2ll  ohms. 

L(‘S  variations  dues  aux  pluies  ou  à un  changem(‘nl  du 
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jT^inic  soulcrrain  soiil  |)eüt-étre  aussi  soudaines,  niais  dui’ont 
un  tiMiips  plus  long-;  (dles  sont  g^raduées  et  arriviuit  li  un  inaxi- 
inuin,  la  variation  normale  a au  conti*aire  une  allure  folle. 

Moj/en  de  dlsùtif/uer  les  ehanf/emenfs  survenus  dans  le 
régbne  souterrain.  — Il  est  iinpoi'tant  de  distiiifiiier  la  cause 
des  variations  di'la  conductil)ilitéeleclrique  d’une  eau  de  source. 
Si  (die  est  due  simplement  à Uarrivee  dTine  eau  provenant  d’une 
nappe  voisiiK*, la  constatation  d(‘  ce  fait  conduira  à rechercher 
immédiatement  si  l’état  sanitaire  du  périm(‘tre  de  cette  nouvelle 
nappe  est  satisfaisant.  Si  le  déversement  a lieu  en  périodi*  de 
sécheresse,  l'importance  d’une  variation  de  la  résistivité  (vst 
ridativeiiuMit  graïuh*  au  point  (h‘  vin*  scientiliipie.  elle  l’est  moins 
au  point  de  vue  hy;4'iéni(jue.  A cett(‘ épo(|U(‘  le  g’(‘rme  virulent  el 
jeune  a heaucou[)  de  chanc(‘  d(‘  ne  fiagner  aucune  nappe. 

Pour  jiOLivoir  distin^inu’  ces  dillcr(*nt(‘S  causes,  il  faut  être 
sur  j)lace  et  hicm  connaître  toute  l’ét(‘ndue  du  gisement  géolo- 
gique susc(‘ptihh‘  d(‘  donnei*  d(‘s  eaux  à l’éim'rgence  en  surveil- 
lance. H faut  connaître  également  tous  h‘s  faits  d’ordre  météo- 
rologi(|ue  et  hvdrologi(jue  (jui  s’y  produiscuit. 

Quand  la  vaidation  de  la  résistivité  se  manitesle  pendant  une 
période  sèche,  on  ne  ])eut  l’attrihuer  (ju’;i  un  changement  sou- 
terrain du  régime  de  la  source. 

Quand  ce  phénomène  se  ])roduil  (m  pério(h‘  humide,  la  dis- 
tinction est  un  peu  plus  difficile.  Ij’exaimm  journalier  du  péi  i- 
mèlre  d’alimentation,  l’étude  prihilahle  de  la  sourc(‘  (‘t  la  façon 
dont  se  comporte  la  résistivité  après  les  pluies,  les  variations 
des  déhits  (|ui  augmentent  et  (h*  la  température  (pii,  en  hiver, 
diminue,  permettent  très  facilement  à un  hydrologue  exerc(‘  (h* 
distinguer  un(‘  arrivée  d’eau  superlicielle  d’une  variation  dans 
h‘  régime  souterrain. 

Coinnu'.  le  temps  atténue  les  elfels  de  la  [)hii(‘,  si  qmdcpies 
jours  avant  la  variation  constaté(!  il  n’y  a eu  aucum'.  pluie,  on 
peut  admettre  avec  certitude  (pie  celle-ci  est  due  à un  changement 
du  régime  souterrain  ; mais,  si  peu  de  temps  avant,  une  pluie 
suflisante  est  tombée  sur  le  périmètre,  la  variation  constatée 
peut  faire  soupçonner  quelque  souillure. 

De  la  recherche  du  JL  coli  communis.  — La  conductibilité 
électri(|ue  permet  seulement  de  se  rendre  rajiidement  compt(‘ 
des  changements  de  régime  souterrain  et  des  apports  d’eaux 
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su j)erficiell(‘s. C’est  une  méthode d’ iiifor/n(itlon(\\i\\\\\^?>vAo\x\.(i\x^(i 
la  contamination  des  eaux  des  sources. 

L’analyse  bactériologique  en  est  le  coin|)lénnmt  nécessaiia*. 
car  on  lutte  contre  l’arrivée  rapide*  du  microbe  jeune  et  viruleid 
et  nous  devons  ebereber  à connaître  b*  moment  où  il  y a des 
cbances  de  le  trouver. 

Dans  la  plupart  des  villes  alimentées  en  eaux  de  sources,  on 
a coutuine  de  faire  une  surveillance  bactériologique  en  énumé- 
rant, a intervalles  réguliers,  les  microbes  que  ces  tiaux  ren- 
ferment. Cette  méthode  a,  au  point  de  vue  pratique,  le  gi'ave 
inconvénient  d’exiger  trop  de  temps  et  (b*  ne  fournir  ses  ren- 
s(*ignements  après  que  Teau  surveillée  a été  consommée. 

L’analyse  numérique  des  microbes  est,  en  outre,  intluencée 
par  ces  variations  de  régimes  souterrains  qui  créent  des  remous 
et  des  remises  en  suspension  d’espèces  généralement  banales, 
se  trouvant  dans  les  dépôts  de  décantation. 

Pour  surveiller  efricacement  une  eau,  il  faudrait  pouvoir 
V recbereber  rapidement,  et  par  une  métbode  sûre,  le  B.  d’Ebertb 
(ju’elle  peut  renfermer. 

Trouver  ce  bacille  dans  une  eau  ne  suffirait  pas  pour  pou- 
voir à aftirmer  que  la  lièvre  typhoïde  se  déclarera  chez  les  con- 
sommateurs, on  l’a  trouvé  ^ dans  des  eaux  sans  qu’aucune  épi- 
démie typhique  ne  se  soit  produite,  mais,  une  telle  eau  est 
toujours  suspecte. 

On  ne  connaît  pas  un  procédé  capable  de  déceler  rapide- 
ment et  avec  certitude  ce  microbe:  et,  dans  l’état  actuel,  ne 
pas  le  trouver  dans  l’eau  ne  signifie  pas  qu'il  n’y  existe  pas. 
Cette  méthode  n’est  donc  pas  couramment  applicable. 

Pourquoi  alors  s’acharner  a rechercher  un  microbe  aussi 
rare  et  difficile  à déceler  dans  l’eau  d’une  source,  quand,  pour 
('xercerune  surveillance,  on  ne  doit  considérer  que  le  moment 
où  le  germe  jeune  peut  se  trouver  dans  les  eaux  servant  à 
l’alimentation  ? 

Pour  déceler  l’arrivée  d'eaux  superficielles  mal  filtrées,  on 
peut  remplacer  la  recherche  du  B.  d'Eberth  par  celle  d’une 
autre  (‘spèce  très  voisine  au  point  de  vue  pbysiologi(|ue.  ayani 
comme  habitat  l’intestin  animal,  sans  (|u'il  soit  possible  cepen- 


1.  L.  Miquel,  Annales  de  V Observatoire  de  Montsouris,  1904. 
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(Luit  (le  nier  son  ubiijuiUL  et  (|iUon  désij^ne  sous  I(‘  nom  (l(‘ 
B.  coli  conwianis . 


mais  (•(*  dernier  a 1(‘  faraud  avantage  (TtMrc'  plus  réjiaudu  à la 
sui'faee  du  sol  et  d’ètrc*  plus  facileuuMit  et  plus  rapidiuuent 
d(‘celable. 

Par  lui-inème,  il  ne  semble  pas  dangereux,  son  absorjiliou 
paraissant  g(uieral(*ment  sans  inllinuiee  sur  l'organisme  des 
consommateurs. 

Mais  si  la  (pianliD*  de  ce  mici-ob(‘  auguuuile  bimsijuemenl 
dansTeau  (runesourc(‘a|)r(*sum‘ plui(‘,  ce  fait  iudi(|U(‘ (pu*  les  (*au\ 
superlicielles  ont  pu  (‘uii'ainer  avec  C(iS  H.  co//des  germes  jeunes 
d(*  bacille  d’Kbertb,  s’il  s’eu  trouvi*  sur  le  sol.  (Uest  à ce  momeni 
(pi(‘  b‘s  eaux  deviennent  suspectes.  Ueci  ne  veut  pas  dire  (ju'un(‘ 
épidémie  de  fi(*vre  lypboï(b‘  se  produira,  car,  pour  (ju’elb'  ail 
lieu,  il  tant  d(‘S  germes  et  précédiMiiment  des  malades  typbiipu's 
dans  la  contrée,  mais  c’est  le  moment  où  l’état  sanitaire  d’une 
région  doit  étr(‘  surveillé  de  très  jirès,  surveillance  toute  médi- 
cab*  et  hygiéni(|ue,  (pi’il  (‘st  assez  facile  de  concevoir  pour  la 
faire  efficace. 

La  numération  du  B.  coli  dans  les  eaux  s’imjiose  et,  pour 
fair(‘  cette  recbeixdie.  voici  la  imùbodc'  (jue  nous  (mijilovons  : 

Dans  un  ballon  de  distribulion  ayant  la  forme  indi(ju(ù‘  sur 


Pipette  et  ballon  de  distribulion  i)our  la  r('(dierebe  (piantitalive  do  li.  roli. 


la  ligurt'  2,  on  stérilise  2(1(1  c.  c.  de  bouillon  ayant  la  compo- 
sition suivant(‘  : 
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l'.au  dislillt'c 

l’cjiloMr  DclVosiic 

Sel 

Ac.  j)liéiii(ju(' 

Lac-losc 


1 .000  c. 

00  ^M-aiimirs. 
00  — 


Aprtvs  stérilisation  ot  rcfroidissonn'iit,  on  ajoute  200  c.  e. 
(l'eau  h analyser.  On  mélange  et  on  ri'partit  celui-ci  de  la  façon 
suivante  : 

4 liihas  (le .'ii)  c.  c. 

4 — . 40  — 


20  — 

10  — 


Pour  l’aire  les  deruièri'.s  réi)artitions,  nous  employons  une  pipette  j^radu(’'e 
eoiniue  l'indiijue  la  ligure  2. 

Ces  tubes  sont  mis  à rétuve  à 42»  degrés  et  examinés  au 
bout  de  24  beures.  On  rechercbe  alors  si  ce  bouillon  est 
acide  et  bien  trouble.  Nous  avons  reconnu  toutefois  (ju’après 
24  beures,  il  pousse  encore  du  B.  coli  dans  quebjues  tubes, 
nous  laissons  ceux-ci  à l’étuve  pendant  48  beures. 

1j(‘s  batdéries  (jui  S(*  développtmt  en  bouillons  pbéniqués  m* 
sont  pas  toujours  du  B.  roli^  mais  un  examen  au  microscope 
pc'Lit,  ajtrés  24  luuirt's,  nous  faire  connaître  si  le  B,  coli  a,  ou 
non,  auginenté. 

Toutefois,  si  ce  D’*’  renstdg’munent  nous  suflit  jiour  recbercber 
iimm'diatement  la  cause  de  cette  aug'inentation  et  pour  jiorter 
notre  attention  sur  Ibdat  sanitaire  de  la  zone  constituant  le 
ptu-iniètre  d’alimentation  de  la  source,  nous  continuons  notre 
r(‘cbercb(',  pour  étr(‘  plus  certains  que  et*  (jiie  nous  avons  cru 
être  du  B.  coli  était  bien  en  r(*alité  ce  microbe. 

Pour  cela  nous  ensemençons  un  12  c.  c.  à 1 c.  c.  de  la 
culture  sur  lactose  dans  des  tubes  contenant  de  la  g(datim‘  addi- 
tioniKM'  de  rouge  mmtre,  peu  de  temps  avant  rensemencement. 
Si  cette  matière  colorante  devient  fluorescente,  nous  pouvons 
dire  que  le  tube  contenait  du  coli. 

De  la  quantité  d’eau  nécessaire  pour  y déceler  le  B.  coli^ 
nous  pourrons  conclure  avec  assez  d’approximation  combien  une 
eau  renferme  de  bacilles  pour  100  c.  c.  S’il  en  faut  20  c.  c.  nous 
dirons  qu’il  y a 5 colis  dans  100  c.  c. 
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Apivs  ijn(‘  |)Iui(‘.  I(‘  />.  roH  aui^rneiiD*  ((U(‘l(|ueIois  dans  d’assoz 
graiid(‘s  |)i*ü|jortions. 

A oici  par  ext‘iiipl(‘  (*(‘  (jue  nous  avons  trouvé  pour  la  source 
d(‘  la  Dliuys,  vers  le  10  mars,  à la  suile  de  pluies  tombées 
sui*  le  |)(*rimètr(‘,  (pii  avaient  amené  um‘  (‘rm*  de  cetl(‘.  source  : 


h'’  iiiai-s U)  coli  (la?is  100  c.  c. 

:n  — 30  — — — 

0 avril 30  — — — 

13  — 10  — — — 

i>0  — 0 — — — 

l)(‘  im'am*  à la  souive  de  Cerilly.  on  avait  trouvé  : 

10  lV-vri('r 10  coli  dans  100  c.  c. 

t mars 8 — — — 

0 — 10  — — — 

10  — 1^00  — — _ 

1>0  — i>00  — — — 

30  — 100  — — — 

3 avril 33  — — — 


après  les  pluies  des  \2  (d  15  mars,  (jui  sAdaient  fait  sentir  sur 
(‘(‘De  source. 

LA‘xpérienc(‘  apprend  (pie  la  richesse  en  H.  co/i  des 
dillerentes  sources  est  très  variable.  Tandis  (jue  certaines  émer- 
gences de  la  vallée  (1(‘  la  NAinne,  comme  la  source  de  Noé,  n(‘ 
renferment  pas  en  temps  normal  un  seul  germe  de  ce  bacille 
dans  100  c.  c.,  on  trouve  au  contraire  10  à 15  g(‘rmes  dans 
100  c.  c.  (beau  pour  la  source  (TArmentièri's.  A ce  jioint  de  vue 
il  y a une  (juestion  à élucider.  Quoi  (piAl  en  soit,  si  une  nappe 
riche  en  B.  co/t  peut,  comme  nous  l’avons  vu  précédem- 
ment, se  dév(‘rser  dans  uiu'  autr(‘,  il  y aura  pour  cette  dernière 
augmentation  de  ces  germes,  sans  (ju’on  puisse  en  accuser  les 
eaux  superficielles  mal  filtrées,  et,  a fortiori^  sans  qu’il  y ait  lieu 
de  suspect(*r  l’arrivée  d’un  germ(‘  de  bacille  d’Ebertb  jeune  et 
virulent. 

Il  est  donc  nécessaire,  avant  de  conclure  à la  suspicion  d’une 
source,  de  connaître  1(‘S  causes  des  changements  du  régime 
bydrologique  souterrain,  et  c’est  jiourquoi  nous  avons  insisté 
tout  particulièrement  sur  l’emploi  delà  conductibilité  électrique 
qui  est,  à ce  point  de  vue,  d’une  grande  utilité. 

Nous  avons  dernièrement  constaté  un  exemple  de  ce  genre 
à deux  sources  de  la  vallée  du  Loing,  pour  lesquelles  l’augmen- 
tation du  /L  coli  tenait  à un  changement  du  régime  bvdrolo- 
gique  et  non  à Tarrivée  d’eau  superficielle  mal  filtrée. 
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dos  doux  nidtliO(l(‘s  se  ooniplotent  donc  ITiiio  rautro  ot 
tond(‘nt  vers  1(‘  J)ut  (ju’on  so  ])roj)Oso  on  surv(‘illaiit  les  sourcos, 
o%‘sl-à-dir(‘  iàohor  d(‘  (a)nnaîtr(‘  l(‘  Fiionuad  oi'i  l(‘S  sour(*(‘s 
devioiiiKMil  siis[)(‘(*t(‘s. 

(iOttc  surv(‘illan(*(‘  leclini(|ü(‘  doil  olrii  ooinplotoc*  par  une 
surveillance  inodicalo  slricto  (jui  cIkmtIu'.  par  tous  les  inoytMis 
possibles,  à empeclier  les  g(‘rnies  virulents  (Leti'e  déposés  sur 
le  sol.  Si  ces  g’ennes  virulents  sont  trop  récents  et  (jue  h's 
mesures  prophylactiques  paraissent  avoir  été  insuffisantes,  les 
résultats  de  la  surveillance  technique  permettent  de  dire  l'époque 
Il  laquelle  les  eaux  deviennent  dang'ereuses.  La  sanction  de 
cette  constatation  est  la  mise  en  décliarg-e  des  sources  incrimi- 
nées. Mais  dans  ces  conditions,  pour  qu’une  surveillance  ainsi 
comprise  soit  susceptible  de  donner  quelques  résultats,  il  faut 
(jue  le  périmètre  d’alimentation  des  sources  soit  relativement 
peu  habité. 

La  lièvre  typhoïde  est  rare  dans  ces  régions  et  on  peut 
arriver  à y appliquer  quelques  mesures  prophylactiques. 

Mais  lorsque  dans  ce  périmètre  existent  des  agglomérations 
où  la  lièvre  typhoïde  est  à l’état  endémique,  aucune  surveillance 
n’est  possible,  car,  surtout  s’il  y a des  puisards,  les  chances  de 
contaminations  sont  constantes.  Dans  ces  conditions  la  surveil- 
lance technique  n’est  d’aucune  nécessité  et  la  surveillance  médi- 
cale est  impuissante.  Les  eaux  d’une  telle  source  ne  parais- 
sent pas  potables,  à moins  de  les  épurer. 

CONCLUSIONS 

En  résumé,  ce  travail  montre  comment,  par  la  conducti- 
bilité électri(|ue,  on  peut  se  rendre  compte  des  variations  sou- 
terraines des  nappes  alimentant  les  sources. 

L’étude  de  la  conductibilité  électrique  jointe  à la  recherche 
(juantitative  du  Bac.  coli  permet  de  prévoir  la  possibilité  de 
souillure  de  l’eau  par  des  germes  jeunes  et  virulents. 

Pour  la  plupart  des  sources,  nous  n’attribuons  pas  à la  pré- 
sence meme  du  B.  coli  communis  une  importance  très  grande. 

Je  suis  donc  d’accord,  en  principe,  avec  MM.  Gautié  et 
Vincent  L en  considérant  toutefois  qu’avant  de  conclure  à une 
arrivée  d’eau  superficielle  mal  filtrée,  il  faut  savoir  si  aucun 

1.  Annales  de  l'Institut  Pasteur^  1905. 
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chang-einent  ne  s’est  produit  dans  le  reg-ime  interne  des  eaux 
souterraines. 

il  peut  arriv(‘r  (‘ncore  (ju’une  (;au  (jui  ne  varie  pas  deeondiK*- 
tibilité  ait  une  teneur  vu  B.  co/i  ass(‘z  variable,  eoinnu^.  c't‘st 
(juelquefois  le  cas  des  sources  du  Lunain,  parce  que  le  séjour 
dans  le  sol  des  eaux  de  pluit‘  sera  suflisamnient  prolongé,  pour 
(ju’ell(‘s  dissolvent  assez  (b‘  sels  et  athdgnent  la  condu(*tibilité 
(d(‘ctriqu(‘  d(‘s  eaux  de  (xdle  zone,  mais  insuflisant  poui*  donnei* 
le  temps  au  /y.  co/i  de  disparaîlr(‘.  Dans  (‘(‘  cas,  nous  pcmsons 
que  le  germe  j(‘une  susp(‘ct  arrive  aux  sources  avec  urn»  viru- 
len(‘e  bien  atténiub^.  Tout(‘S  les  fois  (jue  de  raugrnentation  du 
/y.  ro/i  on  pourra  craindiM'  l’arrivé(‘  de  g(*rmes  susp(‘cls,  il  fau- 
di*a  prendre  b‘s  mesures  néc(‘ssair(‘s  pour  évitei-  la  consommation 
des  eaux  qui  les  vébiculent. 

(iett(‘ sui-veillauc(‘ t(*cbni(|ue  (‘St  ungui(b‘  pour  la  sinxadllance 
médicale,  elle  u’est  applicable  (|U(‘  dans  l(‘s  régions  peu  babité(‘s  (‘t 
sain(‘s.  (yest  pourcjuoi  on  a j)u  rap|)li(ju(‘r  aux  sourccvs  (b*  la 
Ville  de  Paris  qui,  (*n  tcuiips  ordiiiain*,  m*  soid  pas  plus  mal- 
saines (|ue,  par  exemple,  les  (*aux  (b‘  Brux(‘lles,  j)rises  dans  b‘s 
sables  bruxelli(‘ns,  à l’abri  de  toute  contamination.  On  constat(‘ 
mém(‘  pour  Paris  un  avantage  sur  Bruxelles.  Dans  c(dt(*  ville  il 
meurt  par  an  ld,8  habitants  pour  l()(),0t)()  (‘t  dans  celb‘-ci  il  tm 
meurt  l(),b  (statisti(jue  d(‘  P.)0I). 

Cet  avantage  nbvst  certaimmumt  j)as  dù  à l’eau  qui,  nous  <‘n 
sommes  persuadé,  n’est  pas  la  cause  uni({ue  de  la  propag-ation 
de  la  lièvre  typhoïde,  et  rien  ne  nous  autorise  à dire  que,  dans 
l’état  actuel  de  la  science,  il  faille  absolument  recberclier 
comme  eau  potable  une  eau  aseptique. 

Nous  n’avons  parlé  ([ue  des  sources;  il  n’en  demeure  pas 
moins  vrai  que  cette  méthode  de  surveillance  peut  s’appliquer 
à tous  les  puits  qui  s’alimentent  aux  eaux  souterraines  parce 
que  le  pompag-e,  attirant  l’eau  au  fond  d’un  puits,  crée  en  réa- 
lité une  source  artilicielle. 


Recherches  morphologiques  et  expérimentales 
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TRYPANOSOMA  DUTTONKTHIROUX) 

J‘AR  lp:  I)‘  THIKorX 

MÉDECIN-MA JOK  DE  l'*'  CLASSE  DES  TROUPES  COLONIALES 
Avec  la  Planche  XVI. 

Travail  du  laboratoire  bactériologique  de  Saint-Louis  (Sénégal). 


Jusqu’à  aujoLiud’liui  ou  ne  connaissait  pas,  (rune  façon  cer- 
taine, (le  véritable  trypanosome  de  la  soui-is.  « Alors  que  les 
rats  sont  si  fréqueininent  infectés  de  trypanosomes,  disent  La- 
veran  et  MesniP.  les  souris  paraissent  jusqu’ici  complètement 
indemnes  de  ces  hématozoaires.  La  découverte  que  Auennent 
de  faire  Dutton  et  Todd  ' d’un  flagellé  dans  le  sang  des  souris 
(sp?)  trouvées  dans  les  habitations  de  l’île  Jlac-Carthy,  sur  le 
lleuve  Gamliie,  n’en  a que  plus  d’intéiaH.  Le  flag(3llé  ne  serait 
d’ailleurs  pas  un  trypanosome  ou  plus  exactement  un  Tnj- 
panosoHKf.  )) 

En  examinant  le  sang  de  souris  domestiques  (Mus  ?}iuscidus), 
prises  dans  la  Aulle  de  Saint-Louis  (Sénégal),  nous  aA  ons  trouvé 
une  fois  sur  trente-trois,  dans  le  sang  de  ces  rongeurs,  un 
trypanosome  qui  se  rapproche  beaucoup,  morjihologiquement, 
de  ceux  décrits  chez  les  petits  mammifères  : trypanosome  du 
rat,  du  lapin,  de  récureuil.  11  n’est  pas  très  commun  chez 
Mus  tnuscu/us,  car  après  avoii"  eu  la  bonne  fortune  de  le  ren- 
contrer chez  le  cinquième  animal  observé,  nous  n’aAmns  pas  pu 
le  retrouATr  chez  28  autres  souris. 

MORPHOLOGIE  DE  ((TRYPANOSOMA  DUTTOM  ))  DANS  LE 
SANG  DES  SOURIS 

A l’état  frais,  le  parasite  se  présente  sous  la  forme  d’un 
fuseau  très  mobile,  portant  un  long  flagelle,  au  moyen  duquel 
il  progresse  rapidement,  l’extrémité  flagellée  restant  toujours 

1.  Laverax  et  Mesnil,  Trypanosomes  et  Trypanosomiases,  p.  99. 

2.  Dutton  et  Todd,  Trypanosoiniasis  expédition  to  Senegambia,  Johnston  a 
Thompson  Yates  Labor,  Report,  t.  V,  1903,  p.  36,  o7. 
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aiil(‘i‘i(‘Lir(‘  par  rapport  à la  translation.  Tantôt  il  sa.  lance  (mi 
avant  connne  une  tlcclie,  tantôt  s(îs  inonveincnts  sont  serpent i- 
l'ornies;  il  se  nient  si  rapidement  (jii’il  est  difficile  de  le  suivre, 
car  il  sort  à cliaijne  instant  dn  champ  du  microscope.  A cause 
de  cette  mobilité,  il  est  difficile  de  distinguer  les  détails  de  sa 
structure;  cependant,  lorsqu’on  attend  (jiie  les  mouvements  du 
jiarasite,  ayant  séjourné  entre  lame  et  lamelle  pendant  dmix 
heures,  se  soient  ralentis,  on  peut  observer  une  membrane 
ondulante. 

Après  coloration  par  le  procédé  de  Laveran,  on  constate 
(|u’il  s’agit  d’un  véritable  trypanosome.  11  mesure  à dO  g de 
long,  ilagelle  compris,  et  2 u.  a environ  de  large.  11  possède  un 
centrosome  assez  volumineux,  (|ui  se  colore  en  violet  foncé  et 
(jui  est  situé  à fi  g de  l’extrémité  postérieure.  Le  noyau  ovab*, 
facilement  colorable  en  violet,  est  situé  (limite  [)Ostérieure  du 
noyau)  à fi  g (i  du  cimtrosome,  il  mesure  d g 3 de  long  sur 
lg()à2gde  large.  On  a observé  ({uebjuefois,  en  arrière  du 
noyau,  (ju(d([ues  fines  gi’anulations  cbromati(jues  dans  le  proto- 
plasme. 

A dgd,  environ,  de  la  partie  ant(u*ieure  du  noyau,  le  proto- 
plasme se  rétrécit  brus(juement  et  il  s(‘mble  (jue  le  llagelle 
devient  immédiatement  libre;  un  exanuMi  approfondi  montr-e 
(|U(‘  ce  protoplasme  longe  encore  le  llagelle  sous  forme  d’une 
fine  membrane,  sur  une  étendue  variable  pouvant  atteindre  fi  g fi. 

La  pai‘tie  libre  du  llagelle  mesure*  fi  g fi  à 10  g,  la  partie 
accolée  au  parasite,  borde*  une;  membi-ane  ondulante  mince  et 
vient  abeeutir  au  centrosome*  (j)l.  W I,  lig.  I ). 

M Ion . — Le*s  forme*s  de  multipllcatie)n  ne  s’obser- 
vent ({ue  chez  les  animaux  très  infe*cte‘s,  e*t  meus  ne*  les  avons 
rencontre*es  epie*  cbe*/.  de*s  soinds  ejui  pre'sent aient  une*  moyenne 
de  dix  parasites  par  champ  microscopiejue  (obj.  7,  oc.  compe*n- 
sateur  11°  fi  Stiassnie*).  Les  fe)rme‘s  de*  division  longitudinale  en 
deux  ne  sont  pas  rai-es  et  on  observe*  fi*(bjuemme*nl  eles  pai'asites 
epil  ont  2 noyaux  (lig.  3);  (raulre*s  pai‘asite*s  emi  2 centrosome*s 
et  un  llagelle  deqà  paidiellement  divisé  et  n’ont  e*ncore  eju’un 
seul  noyau  (lig.  2).  Nous  n’avons  pas  vu  dans  le  sang  de  formes 
de  elivision  en  3;  cependant  on  les  observe*  dans.le*s  cultures, 
et  nous  pensons  qu’elles  peuvent  exister  dans  le  sang. 

Les  formes  de  division  multiples  sont  rares,  mais  on  peut 
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neanmoins  en  observer,  c’est  ainsi  que  nous  avons  pu  trouver, 
chez  une  souris  très  infectée,  une  de  ces  formes  de  division 
présentant  8 noyaux,  4 centrosomes  et  4 lla^elles  (fig'.  4). 

Les  formes  de  division  de  Tr.  Diittoni  observées  dans  le 
sang  de  la  souris  se  rapprochent  beaucoup  des  formes  de 
division  que  Ton  observe  chez  T?'.  Lennsi;  nous  retrouverons 
d’ailleurs,  à propos  des  cultures,  l’occasion  de  rapprocher  encore 
les  deux  parasites,  évidemment  très  voisins. 

GU LT UK LS 

Dans  une  (dude  précédente  que  nous  avons  publiée  dans 
ces  Annales  \ nous  avions  employé,  pour  cultiver  Tr.  paddœ 
(Laveran  et  Mesnil),  une  gélose  nutritive  analogue  à la  gélose 
ordinaire,  mais  deux  fois  plus  riche  en  agar-agar  et  à laquelle 
nous  ajoutions,  avant  refroidissement,  vers  4b®,  1 à 2 volumes  de 
sang  d’oie  défibriné. 

Pour  les  cultures  de  Tr.  Duttoni.  nous  avons  trouvé  avan- 
tage Ji  adopter  la  formule  de  Xovy  et  Mac  Neal  % à diminue]- 
la  quantité  de  viande  qui  entre  dans  la  composition  du  bouillon. 
Il  augmenter  la  proportion  de  peptone,  et  à ramener  à 2 0 0 la 
(juantité  de  gélose.  A^oici  la  formule  telle  que  nous  l’avons 
employée  : 

Macération  de  125  ^ranuncs  de  viande  de  bœuf  ou  de  lapin 


dans  un  litre  d'eau  distillée 1000  /^raïunies. 

Peptone  de  Witfe 20  — 

Sel  marin 5 — 

Agar-a<;ar 20  — 

Solution  normale  de  carbonate  de  soude  ^ 10  c.  c. 


De  plus,  nous  avons  trouvé  avantageux  de  simplifier  la  fabri- 
cation du  bouillon  peptonisé  et  de  la  gélose,' que  Ton  ne  porte 
qiTune  seule  fois  à l’autoclave  pour  la  stérilisation.  Voici 
comment  nous  procédons  : 

On  met  à tremper,  la  veille,  20  grammes  de  gélose  dans  une 
(juantité  (Teau  suffisaide  pour  (jue  la  gélose  soit  recouverte. 

1.  Tumorx,  l{(•(•b('r(■ll(‘s  moipliulogiipics  cl  cx])('‘iim(‘idal(‘S  sur  Trijpanosotna 
imddne  (Laveran  cl  Mesnil)..!////,  de  ri/isti/ul  /dis/eitr.  IV'vricr  lOO.'i.  I.  XX.  p.  0,'), 
2.  Nnvv  et  Mac  Neal.  On  lhe  ti“y|)am)S()mcs  ol'  Ibrds.  Journ.  nf  infertious 
dfseaers,  vol.  TL  n®  2.  mars  4!)()5,  p.  25()-508. 

I Carbonat(,‘  de  somb'  53  grammes, 
f Lan  distillée,  (j.  s.  j/our  1,000  e.  e. 
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L’agar-ag-ai*  se  gorille  el  absorbe  300  gramnies  d’eau  ; on  le 
lave  à plusieurs  reprises  et  on  regoutte.  On  prépare  d'autre 
part  une  macération  de  125  g’raniines  de  viande  de  bœuf  dans 
700  c.  c,  d’eau,  ({u’on  porte  à l’ébullition  ; on  filtre  et  on 
ajoute  20  gi’annnes  de  peptone  de  \\  itt(‘  et  5 gramnies  de  sel 
marin. 


Lors(|ue  la  peptone  et  le  sel  sont  dissous,  on  ajoute  la 
gélose  et  on  fait  bouillir  quelques  instants;  l’agar-agar,  gonflé  par 
l’eau,  se  dissout  très  rapidement,  sans  ((u’il  soit  nécessair(‘ d’avoir 
recours  à l’autoclave,  et  il  ne  laisse  pas  de  résidu.  Lors({u’il  est 
bien  dissous,  on  ajoute  10  c.  c.  de  la  solution  normale  de 
carbonate  de  soude,  on  filtre,  sans  coller  au  blanc  d’œuf,  sur 
papiiu'  (diardin  et  on  répartit  en  ayant  soin  de  mettre  ià  5 c.c. 
seulement  dans  cluKjue  tube.  On  stérilise  enfin  à l’autoclave 
pendant  20  minutes  à 11  O*’. 

A la  condition  d’avoir  rnis  la  gélose  à ti'empei*  la  veille,  le 
milieu  de  Novy  et  Mac  Nealpeut  être  prépare*  en  um^  heure.  On 
le  conserve  en  culots  dans  des  tubes  fermés  avec  des  capu- 
chons de  caoutchouc.  La  veille  du  jour  où  l’on  doit  s’en  servir. 


on  le  fait  fondre  au  bain-marie,  on  le  laisse  refroidir  jusqu’à 
45^^  et  on  y ajoute  2 volumes  de  sang  défibriné  de  lapin.  On 
incline  les  tubes  selon  le  mode  ordinaire,  on  laisse  la  gélose 
faire  prise  et  sécher  légèrement  sur  b's  bords  ])endant  12  heures 
et  lorsqu’on  redresse  les  tubes,  il  S(‘  rassemble  au  fond  J à 
2 c.  c.  d’eau  de  condensation  dans  lescjuels  on  ensemence.  On 
capuchonne  avec  des  capuchons  de  caoutcliouc  et  on  laisse  à la 
température  de  la  chambre  L dans  l’obscurité. 

En  ce  qui  concerne  Tr.  Duttuni^Xa  sang  à ensemencer  a été 
prélevé  purement  dans  le  cœur  d’une  souris,  ({ui  présentait  une 
moyenne  de  dix  trypanosomes  j)ar  champ  microscopique,  et 
ensemencé  pour  la  première  fois  en  assez  grande  quantité. 

Les  premières  cultures  se  sont  développées,  dans  tous  les 
tubes  ensemencés,  du  10®  au  15®  jour,  elles  ont  été  réense- 
mencées à l’aicb'  d’un  jil  de  platine  (‘t  les  secondes  cultures  se 
sont  dévelop})ées  dans  le  même  temps,  (^es  secondes  cultures, 
réensemencées  au  fil  de  platine^  ont  donné  des  3®^  cultures,  (jui 


d.  Pendant  riiiviT,  en  ^nl^o])e,  il  est  nécossaiia*  de  iiielire  les  ciiKures  de 
trypan(3Süines  à l’étuve  à -a".  La  (einpéi-ature  ü])linia  ])üui‘  le  d(-veloi)i)enienl 
de  CCS  cultures  semble  être,  en  elïet,  de  25“  à 2()“. 
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ellos-inôiiies,  ruenscMiiencées  de  la  inèiiie  faç^on,  ont  donné  des 
cultures.  Ces  dernières  se  sont  développées  beaucoup  plus 
rapidement,  puisqu’elles  étaient  très  nettes  dès  le  i'^  jour. 

Nous  avions  déjà  remarqué,  à propos  de  Tr.  paddæ  que 
les  premières  cultures  de  trypanosomes  étaient  difficiles,  et 
qu’elles  mettaient  de  12  à lo  jours  à se  développer,  c’est  un(‘ 
remarque  qu’il  convient  également  de  faire  pour  Tr.  Duttoni^ 
et  nous  estimons  que  le  délai  de  3 à 4 jours  donné  par  Novy  et 
3Iac  Neal  pour  le  développement  des  cultures  est  seulement 
applicable  aux  trypanosomes  déjà  habitués  aux  milieux  artifi- 
ciels. 

Au  moyen  des  cultures,  nous  avons  pu  conserver  Tr.  Dut- 
toni  en  l’absence  des  souris  blancbes,  nécessaires  pour  faire 
les  passages,  ces  animaux  nous  ayant  manqué  pendant  un  mois 
et  les  souris  inoculées  étant  mortes  accidentellement. 

Lorsqu’on  veut  examiner  une  culture  de  7>.  Duttoni  et 
qu’on  prend  un  peu  du  liquide  de  condensation,  il  arrive  dans 
les  débuts  et  2®  cultures)  que,  pour  un  même  tube,  cer- 
taines prises  ne  contiennent  que  très  peu  de  trypanosomes, 
tandis  que  d’autres  en  montrent  des  quantités  considérables. 
Cela  tient  àce  que  les  trypanosomes  se  développent  en  zooglées 
(rosaces  ou  agglomérats  de  rosaces).  Ces  zooglées  forment  de 
véritables  voiles,  nageant  à la  surface  de  l’eau  de  condensation, 
quelquefois  aussi  immergés.  Ces  voiles  peuvent  être  aperçus 
à l’œil  nu,  lorsqu’on  regarde  attentivement  la  culture,  et  si  le 
fil  de  platine  en  emporte  une  parcelle,  on  a une  fort  belle  pré- 
paration, tandis  que  si  l’on  ne  [)rend  ({u'une  gouttelette  d’eau, 
on  ne  ramène  que  fort  peu  de  chose. 

A partir  de  la  3^  culture,  le  voile  est  tellement  développé 
que  cliaque  prise  en  comporte  suffisamment  pour  que  tous  les 
examens  soient  positifs.  Enfin,  à la  4®  culture,  nous  avons 
obtenu  sur  la  gélose  elle-même  de  petites  colonies  de  flagellés, 
transparentes  comme  des  gouttes  de  rosée,  ou  légèrement 
opacjLies  et  ressemblant  à des  colonies  de  Baeterium  coli. 

Pour  colorer  les  cultures  de  trypanosomes,  il  faut  les  étaler 
sur  une  lame  en  couche  très  mince  ; on  y arrive  facilement  avec 
la  tranche  d’une  carte  de  visite  : cependant  la  carte  de  visite 
enlève  (juelquefois  la  plus  grande  partie  des  rosaces  sur  une 
première  lame  et  il  est  bon  de  la  passer  immédiatement  sur 
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une  sec()ii(l(‘  lame,  sur  hujuelh*  eJle  dépose  alors  les  parties 
plus  voliuuineuses  (ju’elle  a reteuues  lors  du  premier  (dale- 
. nient. 

Ijes  jiréparations  fixées  à Talcool  absolu  S('  eolorimt  faeile- 
numt  pai‘ le  procédé  de  Laveran. 

MOKIMIOLOGIE  DE  « THVPANOSOMA  DLTTONI  )) 
DANS  ij:s  CLLTüKES 

Lors(|u’on  (‘xauiine  à l’état  frais  T i\  Duffoni  dans  ses  cul- 
tures, on  s'aperçoit  (jue  1(‘,  parasite  est  légèrement  plus  court 
(jue  dans  1(‘  sang.  De  plus  on  est  immédiateimuit  frapjié  [lar  la 
diversité  des  formes  (jue  l’on  observe.  A coté  de  trypanosoimvs 
|)res(jue  arrondis  ou  pirifoi'ines  (lig.  b,  7,  1:^),  on  observe  des 
llagelles  très  minces  et  fusifoianes  (fig.  b,  10).  Devons-nous  voir 
là  deux  trypanosomes  nettement  dilférenciés  et  aux(juels, 
d’après  Novy  et  Mac  Neal,  on  pourrait  attribuer  une  sexualité? 
Nous  ne  le,  pensons  pas.cai*,  entn*  les  deux  types  extrêmes,  on 
trouve  tous  les  degrés  de  passage.  77*.  Duttoni  se  présente 
plutôt  dans  les  cultures  à l’état  de  rosaces  ou  de  zooglées  plus 
étendues  (ju’à  l’état  libi-e,  et  cela  d’autant  plus  (jm^  les  cultures 
se  développent  mieux  (vers  le  d®  ou  le  4*'  passag(‘).  (iette  façon 
de  se  développer  des  cultures  nous  a empécbé  d(‘  vérifier 
l’action  agglutinante  du  sérum  de  souris  guérie  de  l’infection  à 
Tr.  Duttoni  sur  ces  cultures. 

Après  coloration,  on  i-emar(ju(‘  qm'  cbez  tous  les  llagellés  le 
centrosome  est  situé  (*n  avant  du  novaii  ou  sur  b‘  coté,  que  la 
membrane  ondulante'  n’existe  plus,  ou  (|u’elle  est  réduite  à uiu' 
très  petite  étendue,  (à)nnne  TnipanoHoma  padd(V  Tri/pano- 
somu  Leunst^  Trijpanomnia  Duttoni  donm'  naissance,  (‘n  cul- 
tures, à un  véritable  fferpetomonas. 

Il  se  re'produit  par  division  binaire'  e't  e)n  peut  observe'.!*  des 
parasites  présentant,  tout  à fait  au  elébut,  soit  un  élargissement 
du  centrosome  (fig.  8),  soit  un  centrosome  eb'jà  divisé  avec  un 
flagelle  épaissi  à la  base'  ffig.  9),  soit  e'iicore'.  2 noyaux  e't  2 e*en- 
trosomes  avec  début  eb'  division  élu  llage'lle  (fig.  10). 

Tr.  Duttoni  peut  aussi,  dans  b's  cultui*es,  se'  re'produire'  par 
division  en  3 et  nous  avons  observé  un  flagellé  présentant 
3 noyaux,  2 centrosomes  et  un  elébut  de  division  élu  flagelle 
(fig.  11).  Enfin  le  moele  ele  division  le  plus  commun  dans  les 
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cultures  est  la  division  multiple,  (|ui  dorme  naissance  à de  fort 
belles  rosaces  (liir.  14). 

U.omme  celles  que  Ton  observe  dans  les  cultures  de  Tr. 
Lerrisi^  ces  rosaces  sont  toujours  formeuîs  de  trypanosomes 
ayant  leur  extrémité  antérieure  llagellée  tournée  vers  le  centre. 

Lorsqu’on  examine  les  cultui*es  à l’état  frais,  quelques-unes 
de  ces  rosaces,  formées  d’éléments  très  mobiles,  semblent,  sur- 
tout lorsque  les  parasites  ne  sont  pas  trop  serrés  les  uns  contre 
les  autres,  composées  de  trypanosomes  présentant  leur  extré- 
mité llagellée  à la  périphérie;  c’est  une  simple  illusion,  ainsi 
(jue  nous  avons  pu  nous  en  rendre  compte,  et  jamais,  sur  des 
préparations  colorées,  nous  n'avons  pu  retrouver  de  semblables 
rosaces. 

Nous  avons  également  observé  chez  Tr.  Duttoni  la  dilata- 
tion en  boule  du  llagelle  (lig.  12)  que  nous  avions  déjà  signalée 
à propos  de  Tr.  padda\  ainsi  (jue  l’éclatement  nucléaire  et  la 
formation  de  chromidies,  coexistant  ou  non  avec  une  structure 
aréolaire  du  protoplasme  du  llagellé,  représentant  peut-être  un 
début  d’enkystement  (fig.  12  et  18). 

Les  caractères  de  culture  de  Tr.  rapprochent  encore 

ce  parasite  de  la  souris  de  Tr.  Lewisi:  c’est  en  elfet,  dans  les 
cultures  des  deux  parasites,  la  forme  Herpetoinonas  que  l’on 
r(‘trouve  exclusivement  et  les  rosaces  que  l’on  observe  sont  tou- 
jours formées  d’éléments  ayant  leur  partie  antérieure  tournée 
vers  le  centre. 

INOCULATION  AUX  ANIMAUX 

Tr.  Duttoni  peut  être  réinoculé  de  souris  domesti(|ue  {Mus 
tnusciilus)  à souris  domestique.  11  peut  être  ^également  inoculé 
|)ositivement  à la  souris  blanche  et  aussi  à la  souiâs  naine  {Mus 
ni  mu  tus). 

Toutes  ces  souris  contractent,  à la  suite  d’inoculations  intra- 
p(u*itonéales,  des  infections  qui  peuvent  être  ou  légères  ou  ass(*z 
inlens(*s,  et  nous  avons  pu  observer  des  animaux  dont  le  sang 
contenait  jus({u’à  10  parasites  dans  un  champ  microscopique. 
(Obj.  7..  OC.  compensateur  0 de  Stiassni(‘).  La  période  d’incu- 
bation  vari(‘  d(‘  i à 0 jours,  la  duré(‘  de  l'infection  (‘st  d(‘  là  jours 
à 1 mois. 

Tr.  Duttoni  n’est  pas  pathogène  et  les  animaux  ne  semblent 
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pas  inconiniodés  par  la  présence  d’une  grande  (jiiantité  de  para- 
sites dans  leur  sang. 

L’infection  des  souris  des  trois  espèces,  sur  lesquelles  nous 
avons  expérimenté,  peut  être  réalisée  aussi  aisément  par  l’ino- 
culation de  cultures  que  par  l’inoculalion  de  sang  contaminé  ; 
nous  avons  pu  infecter  des  animaux  très  facilement  par  injec- 
tions intrapéritonéales  de  et  de  4*^^  cultures,  âgées  de  15  et  de 
25  jours. 

Le  rat  blanc  semble  r(‘fi‘aclaire  à l’inoculation  de  Tr.  Dut  (ont. 
(2  rats  inoculés  sans  i*ésultat). 

Le  rat  ordinaii*e  ou  rat  noii-  {Mm  rdllus)  semble  égabmient 
j-éfractaire  (5  rats  inocub's  sans  résultat  avec  du  sang  de  sou- 
ris abondammenl  j)arasitée  (‘t  5 rats  inocubès  avec  des  5''  (‘t 
4*^  cultures  de  15  jours  de  Tr.  Dut  tout),  l^es  rats  soumis  aux 
expériences  ont  ét(‘  soigneusement  vériliés  indemm*s  d(‘ 
Tr.  LefcLsl,  les  2/.5  des  rats  de  Saint-Ijouis  présentant  dans 
leur  sang  c(‘  parasite,  et  choisis  [)armi  d(‘s  sujets  jeunes,  ayant 
moins  de  (diamu's  d’avoir  (d,(‘  dcqji  att(‘ints. 

Ouatr(‘  cobav(‘s  (‘t  un  hibou  (sj)?)  ont  ét(i  également  inoculés 
sans  résultat. 

A(.(.LlJTL\ATION 

Le  sang  des  animaux  guéris  n’agglutine  pas  Tr.  Du  (font 
dans  le  sang  de  la  souris,  le  parasite  conserve  ses  mouvements 
de  translation  très  rapides  et  n’a  aucune  tendance  à formel*  des 
rosaces. 

L(‘  mode  de  dévelojipement  des  cultui*es  ne  nous  a [las 
permis  de  vérifier  si  le  sang  d’une  souris  guérie  agglutinait 
Tr.  Duttonl  cultivé  dans  le  milieu  de  Novy  et  Mac  Neal. 

Le  sang  d’une  souris  guérie  d’une  infection  à Tr.  Dutloni 
n’agglutine  pas  Tr.  Tetris  t dans  le  sang  du  rat. 


CONCLLSIOXS 

Dans  l’état  actuel  de  la  (juestion.  il  est  diflicib‘  de  si'  pro- 
noncer sur  l’identiti'  d(‘  75*.  Duttonl  et  du  parasite  (ju’ont 
observé  Dutton  (‘t  4’odd  : b\s  auteurs  anglais  n’ont  (dudié  ce 
llagidlé  (|u’à  l’idat  frais  <‘l  ils  m‘.  donnent  sur  sa  stru(,*tu]*(‘  (jU(‘ 
des  détails  incompbds.  Les  dimensions  (ju'ils  indiijuent  (20a  8 (b‘ 
long  sur  3 g 2 de  large)  dilfèrent  légèrement  de  celles  que  pré- 
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S(‘nl(‘  Tr.  DuttonL  lt‘ur  parasite  serait  mi  })eu  })lus  court  (‘I  ])lus 
large,  et  de  plus,  il  ne  posséderait  pas  de  inetnhratie  ondu- 
lante. ce  (jui  a conduit  Diitton  et  Todd  à le  rapprocher  des 
Herpetonionas. 

En  attendant  que  ravenir  nous  apprenne  s’il  y a lit‘U  de 
distinguer  deux  flagelles  parasites  du  sang  de  la  souris,  nous 
avons  proposé  ‘ de  donner,  au  trypanosome  que  nous  avons 
étudié  chez  les  souris  au  Sénégal,  le  nom  d’un  des  savants  obser- 
vateurs qui  ont  vu  les  premiers  des  flagellés  dans  le  sang  des 
souris  et  de  l’appeler  Trijpanosonia  Jhittoni. 

Tr.  Duttoni  est  spécial  a la  souris,  mais  il  semble  inocu- 
lable à toutes  les  espèces  de  souris.  11  ne  peut  éti*e  confondu, 
malgré  les  ressend)lances  morphologiques  ou  culturales,  avec 
Tr.  Leu'isi  : 1®  parce  (|ue  Tr.  Le/risi  n’est  pas  inoculable  à la 
souris;  2^^  parce  que  T/‘.  Duttoni  n’est  pas  inoculable  au  rat. 

Cependant,  leurs  caractères  morphologiques  rapprochent 
tellement  les  deux  parasites,  observés  soit  dans  le  sang  des 
animaux,  soit  en  culture,  que  nous  pensons  qn’il  y a lieu  de  les 
classer  sous  un  même  type  et  de  rapprocher  de  ce  type  un  cer- 
tain nombre  d’autres  trypanosomes  de  rongeurs,  de  la  fa(;on 
suivante  : 

Trupanosoma  Leicisi  (i‘al). 

. — Duttoni  (souris). 

Tiypaiiosoiiies  des  i-oiciiours  / Trypanosome  de  l’écureuil. 

(Type  Leirisi).  " i — ^tu  lapin. 

' — du  hamster. 

— du  spermophile. 

Explications  de  la  planche. 

Grossisscuiieid  : 1,;)00  D.  environ. 


I.  Trupanosoma  Duttoni  dans  le  san^-  de  la  souris. 

l.  T)-.  Duttoni  forme  type.  — 2,  3.  .Alidtiplication  par  hiparlilion.  — 
i.  Division  mniliple. 

II.  Trjfpanosoma  Dutto/ii  en  eulliires. 

5.  Forme  lyije  dans  les  enll lires.  — 11,  7.  Formes  arrondies.  — 8,  9.  10. 
^Iiillipliealion  par  hiparlilion.  — il.  Division  en  trois.  — 12,  Dilatation 
sphériipie  du  lla^mlle.  — 13.  Eelalemenl  nucléaire  et  slruclure  jirotoplasmr- 
qiie  aréolaire.  — 14.  Rosaces. 

1.  Thikocx,  Sur  un  nouveau  Irypanosoim*  de  la  souris  domestique  (T/ws 
7nusculus),  C . R.  de  la  Soc.  de  Biol.,  2 juin  IDOo,  t.  LVIll,  }).  885. 
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Prophylactiques  et  Thérapeutiques 

Sur  les  cobayes  soumis  à l’inoculation  intra-péritonéale 

De  bacille  typhique  et  de  vibrion  chelérique 

I'aii  I*.  IJ'lillMOl  DISdV,  DK  Mdsc.ou. 


On  fait  souvont  usage  dos  injotdions  salia's  dans  la  llidrajiou- 
tiquo  humaine,  niais  il  (‘xistc*  peu  d(‘  nadierehes  exj)ei*imentales 
sur  leur  action. 

M.  Issaelf  fui  1(‘  preinitM*  (jui,  en  injectant  dans  h*  périloiiu' 
des  cobayt'S  d(*s  solutions  de  sel  (d  d’autrt's  li(juid(*s,  put 
server  ces  animaux  contre  um‘  dose  d(‘  virus  (‘gal(‘  <‘t  même 
supérieure»  à la  dose  trois  fois  inorl<‘ll(‘. 

Sur  la  proposition  de  M.  h»  proh'sseur  Metclinikolf  et 
d’après  S(‘S  cons(‘ils,  j’ai  traité  des  cobayes  inocub*s  avec  le 
H.typbi(jue  et  av(‘C  le  vibrion  cbolériejue  par  des  injections  sali- 
nes tantôt  avant,  tantôt  après  l’infection.  La  culture  de»  2i  beui*(‘s 
sui*  g-élose»  était  (bnulsionné(‘ dans  1 0 c.  c.  de»  solution  pbvsiolo- 
gi(}ue  0/0  Na(d);  une  (juantité  d(d(‘rmin(b‘  d’émulsion 

était  injectée  dans  b»  peb-itoine  du  cobaye»  au  moyen  d’une 
canule  mousse».  La  culture»  typbiejue»  a ebe»  gi*acieuse»ni(»nt  mise»  h 
notre  dispositie)n  [lar  M.  le  docteur  Be»sre»dka.  La  dose  niinima 
memtelle  pour  le  cobaye  de»  iOO  grammes  ebait  de  1.73  c.  e*. 
d’émulsion,  à ])e»u  près  le  se|)tième»  d’une  culture»  de»  vingt-quatre 
heures  sur  tube  de  gélose». 

Pour  le  choléra,  j’ai  utilisé  deux  ciillureîs  gracieusement 
offertes  par  M.  le  docteur  Pinot. 

L’une  d’elles  provenait  du  choléra  de  Hombay,  elle  était  très 
virulente;  0,o  c.  c.  d’émulsion  de  cette  culture  tuait  sûrement 
le  cobaye  de  400  grammes  en  injection  intrapéritonéale. 

L’autre  était  une  culture  du  choléra  de  Hambourg.  Elle  était 
beaucoup  moins  virulente:  des  cobayes  de  3 LT  grammes  h 


ANNALES  DE  L’INSTITUT  PASTEUR 


o74 

330  p;Tanirnos  ne  succonil)aient  (ju’à  l’inoculation  de  l.o  c.  c. 
d’éinulsion  d'une  culture  de  '2ï  heures  ( 1/7  de  culture). 

Pour  ce  (jui  concerne  les  injections  salines,  j’ai  employé  tan- 
tôt la  solution  j)hysiolog‘i(jue,  tantôt  le  sérum  de  Ilavem 
(Na  Cl.  3,0  Na2  So^.  10,0  pour  1 litre  d’eau  distillée).  L’in- 
jection a été  faite  sous  la  peau,  dans  le  péritoine  et  dans 
les  veines  jugulaires.  Les  injections  prophylactiques  étaient 
fait(‘S  24  heures  avant  l’inoculation  ; on  injectait  chaque  fois 
dans  le  péritoine  ou  dans  la  veine  3 (*.  c.  de  liquide  et  lOc.c. 
sous  la  peau. 

Les  injectionsthérapeutiques  ehaient  poussées  danslepéritoine 
et  sous  la  peau.  La  première  injection  était  faite  de  1 / 4 d’heure  ii 
1 2 heure  après  l’inoculation  du  cobaye,  les  autres  injections 
intrapéritonéales  étaient  faites  1 h.  1 2 à 2 heures  après,  à 3 ou 

0 reprises,  et  l’on  injectait  chaque  fois  3 c.  c.  de  liquide. 

Un  injectait  sous  la  peau  environ  20  c.  c.  ; la  première  forte 
dose  (10  c.  c.  environ)  était  donnée  1^4  à 1/2  heure  après 
l’inoculation  ; les  autres  doses,  plus  faibles  (de  3 c.  c.  à 3 c.  c.), 
dans  les  2 ou  3 heures  suivantes.  Je  me  suis  servi  uniquement 
de  la  solution  physiologique  pour  les  injections  thérapeu 
tiques. 

Je  passe  maintenant  à l’examen  des  résultats  obtenus. 

Injections  prophylactiques . — Les  cobayes  auxquels  on 
avait  injecté  dans  le  péritoine  3 c.  c.  de  sérum  de  Hayem, 
24  heures  avant  l’inoculation,  supportaient  3,3  c.  c.  d’émulsion 
de  culture  typhique  de  24  heures  (plus  de  1/3  de  la  culture), 
tandis  que  les  cobayes  témoins  qui  avaient  à peu  près  le  meme 
poids  succombaient  avec  1,3  c.  c.  de  cette  émulsion  (environ 

1 4 de  la  culture). 

Quand  on  faisait  les  injections  prophylactiques  sous  la  peau, 
les  cobayes  supportaient  2,3  c.  c.  d’émulsion  (14  de  culture) 
tandis  que  les  cobayes  témoins  ayant  le  même  poids  succom- 
baient avec  1 ,3  c.  c.  (1  7 de  la  culture). 

Les  injections  prophylactiques  de  sérum  de  Hayem  dans  le 
péritoine  ne  sauvaient  pas  les  cobayes,  même  quand  ils  n’avaient 
été  inoculés  qu’avec  des  doses  minima  de  choléra  de  Bombay. 
Les  injections  dans  le  péritoine  de  la  solution  physiologique 
étaient  plus  efficaces,  les  cobayes  supportaient  0,3  c.  c,  et 
0,7c. c. d’émulsion  de  vibrion cholérique(  1 / 20-1  14  delà  culture). 
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tandis  quo  les  cobayes  témoins,  de  niénH‘  poids,  succombaient 
toujours  avec  II,.')  c.c.  (1  20  de  culture). 

I)(‘ux  cobay(‘s  (jui  avaient  r(‘cu  um*  dos(‘  minima  moiJelb*, 
soit  0,')  c.  c.  (Témulsion  ou  l 20  d(*  cultui*e  cbobu*iqu(î,  furent 
traités,  six  beui-es  après,  Tun  par  inje(*tion  intra-péi*itonéale  de 
la  solution  pbysiolog’i((ue  et  l’autn»  })ar  rinjection  de  liquide 
d’Ilayem  : le  premier  a survécu,  le  second  est  mort  comnu*  b‘s 
cobayes  témoins. 

I)(‘S  l'ésultals  dilfércmts  ont  été  obtenus  av(*c  1(‘  cboléi*a  de 
Hambourg.  Les  cobayes,  auxcpiels  on  avait  injecté  dans  b‘ 
périloine  2 c.  c.  de  sérum  d’Ilayem  2i  heures  avant  l’inocula- 
lion,  sup[)ortaient  d,d  c.  c.  et  i c.  (*.  d’émulsion  (l/J  à 2/0  d(‘ 
culture),  tandis  (jue  les  cobayes  témoins  de  meme  poids  succom- 
baient avec  1,0  (‘.c.  (1/7  de  cultui*e). 

L(‘s  injections  intrav(‘ineuses  d(‘  solutions  salines  n’oni  donné 
aucun  résultat  appréciable,  ni  avec  l(‘  B.  lypbi(ju<‘  ni  avec  le 
vibrion  cholérique. 

Injections  lhérapeiUi(iucs.  — Dans  le  cas  du  B.  typbi(jue, 
elles  n’ont  donné  aucun  résullal  appi*éciabb‘.  Dans  mes  expé- 
riences avec  le  choléra,  je  me  suis  servi  exclusivenumt  de  cul- 
ture de  choléra  de  Bombay  et  b‘s  injections  étaient  faites  avec 
la  solution  pbysiologi({ue.  Je  vais  ex})Oser  les  résultats  de  ces 
expériences  d’une  façon  plus  détailbb». 

Expérience.  — l^e  rohiiye  soimiis  au  Iraitomoiit  est  de  4M  i.n*aiiiuies; 
le  eohaye  témoin  de  420  gea mines.  Les  deux  ont  été  inoculés  avec  (J,  (>  c.  c. 
d’émulsion  de  culluce  de  choléra  (environ  1 '17  de  culture).  Le  premier 
cohaje,  aiirès  l’inoculation,  a été  soumis  à o injections  sous  la.  peau  (en  tout 
environ  JO  c.  c.)  de  solution  plijsiologiipie.  Le  cobaye  a vécu  72  heures, 
tandis  que  le  cobaye  témoin  a succombé  dans  la  nuit  même. 

2'!  Expérience.  — Le  cobaye  soumis  au  traitement  pèse  J20  grammes  et 
le  cobaye  témoin  328  grammes.  On  inocule  cbacim  avec  0,  3 c.  c.  d’émul- 
sion de  vibrion  cbolériipie.  Le  [iremier  cobaye,  traité  par  des  injections  sous- 
cutanés  d’eau  physiologique,  a vécu  22  heures,  le  cobaye  témoin  a succombé 
au  bout  (le  (3  heures  l/J. 

3«  Expérience.  — (’obayesde  3.76  grammes  et  de  3.72  grammes.  Au  jtremier 
ou  inocule  0.  6 c.  c.  d’émulsion  de(dioléra,  au  second  de  0,  .7c.  c.  Le  premier 
a survécu,  le  second  a succombé  dans  la  nuit  même.  Après  l’inoculation, 
le  premier  cobaye  avait  reçu  de  la  solution  pbysioIogi([ue  à .7  reiudses  (tans 
le  péritoine. 

Je  Expérience . — Elle  a porté  sur  4 cobayes  : 2 ont  été  soumis  au 
traitement  et  2 cobayes  servirent  de  témoins  ; les  premiers  pesaient 
360  et  363  grammes,  les  deux  autres  360  grammes  et  368  grammes.  On 
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a inoniilé  los  doux  itreniiors  avocO.  ■i(\  e.  (rémiilsion  do  cliolôra  ; aux  ool)a_vos 
tôiuoins  ou  a inoeulô  : au  |»roiuior  oiialouiout  0,  A o.  au  second  — 0.  A o.  o. 
liO  |>roiuior  cobaye  léjiioiu  a siiccoiubé  au  bout  do  8 heures,  le  second  au  bout 
de  5 jours.  Les  cobayes  soumis  au  traitement  ayaient  eu  0 injeclioiis  inlra- 
(térilonéales  cliaeim  : rim  a succombé  dans  la  nuit,  le  seconda  survécu. 

DtUis  les.exporiences  suivantes,  je  nie  suis  s(‘i-vi  de  la  culture 
de  liombay  ayant  passé  par  une  série  de  cobayes.  Après  ces 
passages,  la  culture  avait  une  x irulence  plus  fixe  sans  être  très 
forte.  La  dose  mortelle  niininia  pour  un  cobaye  de  400  gramuu'S 
est  descendue  de  0,  5 c.  c.  d'émulsion (1/20  de  culture)  à 0,  4 c.  c. 
( l 25  de  culture). 

5e  Expérience.  — Le  cobaye  deyant  être  traité  pèse  388  grammes 
et  le  cobaye  témoin  397  grammes.  On  a inoculé  le  premier  ayec  0,  35  c.  c. 
(rémulsion  de  choléra,  le  f?econd  ayec  0,  5 c.  c.  Le  i)reniier  a été  soumis 
i'i  des  injections  sons-cutanées  de  20  c.  c.  de  solution  pbysiologi(|ue  (en  3 fois). 
Au  bout  de  7 heures  après  l’inoculation,  on  a retiré  un  peu  de  li([uide  i)éri- 
tonéal.  Ce  liquide  était  sanguinolent,  contenait  une  grainte  quantité  de  leu- 
cocytes (polynucléaires)  et  de  hàtonncts  altérés.  Ce  cohaye  a survécu  : le 
cobaye  témoin  a succombé  au  bout  de  0 1/2  heures. 

Ge  Expérience.  — On  a inoculé  à trois  cobayes  de  ])oids  à peu  près  égal 
(397,  398  et  le  cohaye  témoin  400  grammes)  à chacun  0,  5 c.  c.  d’émulsion 
de  choléra.  On  a fait  à l’un  des  cobayes  5 injeclions  dans  le  péritoine,  à un 
autre  3 injections  sous  la  peau  (au  premier  on  a injecté  15  c.  c,  de  solution 
phvsiologi(p]e,  au  second  20  c.  c.).  Le  cobaye  témoin  a succombé  au  bout  de 
7 heures;  celui  cpii  avait  été  soumis  aux  injections  intrai)éritonéales  a suc- 
combé dans  la  nuit;  celui  (pii  avait  été  soumis  aux  injections  sons-cutanées 
a survécu.  Sept  heures  ajirès  l’inoculation,  on  lui  a retiré  un  peu  de  liipiide 
péritonéal.  Il  était  trouble  et  contenait  une  gi'ande  (piantité  de  leucocytes 
polynucléaires  et  la  phagocytose  était  manifeste. 

7»  Expérience.  { — J’ai  pris  4 yobayes,  2 cobayes  témoins  (410  grammes 
et  415  grammes)  et  2 (pii  ont  été  soumis  au  traitement  (403  grammes, 
405  grammes).  Aux  2 derniers  et  à l'iin  des  cobayes  témoins,  on  a inoculé 
0,5  c.  c.  d’émulsion  de  choléra  ; à l’antre  cobaye  témoin  0,  4 c.  c.  Aux  cobayes 
soumis  au  traitement,  on  a fait  sous  la  peau  4 injections  de  solution  physio- 
logique. L’un  des  cobayes  témoins  a succombé  au  bout  de  8 heures,  l’autre 
au  bout  de  8 3/4  heures.  L’un  des  cobayes  soumis  au  traitement  a succombé 
dans  la  nuit,  l’autre  29  heures  ajirès  l’inoculation. 

8e  Expérience.  — J’ai  pris  G cobayes,  4 étaient  soumis  au  traitement, 
2 étaient  témoins.  Dans  le  premier  lot,  2 pesaient  400  grammes,  le  cobaye  témoin 
402  grammes.  Les  2 autres  jiesaient  375  grammes  chacun  etlecoba^-e  témoin 
correspondant  384  grammes.  On  a inoculé  aux  3 premiers  0,  4 c.  c. 
d’émulsion  de  choléra,  aux  3 autres  — 0,  3 c.  c.  Les  cobayes  témoins  et  les 
2 autres  soumis  au  traitement  (auxquels  on  avait  inoculé  0,3  c.  c.  et  0,4  c.  c. 
d’émulsion  de  vibrion  cholérique)  ont  succombé  presque  en  même  temps  (au 
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hoiit  (ic  8 il  9 heures).  Les  deux  cobayes  soumis  au  traitement  étaient  des 
lemelles  pleines,  à l’autopsie  on  a trouvé  (>  jietits  d’assez  grandes  dimensions. 
Les  deux  autres  cobayes  soumis  au  traitement  ont  également  succombé, 
mais  l’im  ii  vécu  32  heures,  l’autre  (inoculé  îivec  0,3  c.  c.  de  choléra)  a vécu 
50  heures.  Dans  le  licpiide  péritonéal  du  [)remier  cohiiye,  on  n’a  pu  observer 
de  phagocytose  prononcée.  Dansle  péritoine  du  second  on  a trouvé  un  Tnpjide 
purulent  en  petite  quantité  ; dans  ce  liquide,  pas  plus  ({ue  dans  les  tubes  ense- 
mencés avec  ce  dernier,  on  n’a  trouvé  de  hiUonnets.  Par  contre,  cliez  les 
cobayes  témoins,  il  y avait  dans  le  péritoine  une  grande  (juantité  d’un  liquide 
limj)ide,  contenant  des  vibrions  du  choléra  en  abondance.  J’ai  obtenu  des 
cidiures  j)urcs  de  vibrions  choléri(pies  cha(pie  fois  (pie  j’ai  fait  l’ensemen- 
cement sur  gélose  du  sang  de  cuMir  de  ces  cobayes  témoins. 

CONCLUSION 

Il  r(\sulle  (le  ces  exp(T*iences  (jue  les  injections  salines  faites 
à litre  tlierapeutiqiie  ou  propliylacli(jLie,  dans  le  jit^^ritoine  etsoiis 
la  peau,  contribuent  au  développement  dans  Tor^anisnie,  et  sur- 
tout dans  le  pcM’itoine,  (Tune  leucocytose  et  (Tunephagocytose  qui 
s’opposent  audévcdoppementdu  virus  et  détruisent  inèineijuelque- 
foisle  virus  in  jectédanslepéritoine;ellescontril)uent  ainsi  àprolon- 
ger  la  vie  des  animaux  et  permettent  à (juebjues-uns  d’entre  eux 
d(‘  survivre.  11  est  à remarcjuer  en  même  temps  cpie  les  inj(‘clions 
préalabl(‘s  ont  contribué  à permettre  aux  cobayes  de  supportcn* 
des  dos(‘s  2 et  5 fois  mortidles.  Dans  les  cas  d’injection  des 
liquides  salins  à titre  tbérapeuti(|ues,  la  (juantité  de  virus  ne 
déliassait  pas  une  dos(‘  minima  moi  telle. 

En  terminant,  j’exprime  ma  profonde  reconnaissance  à M.  le 
professeur  Metchnikolf  pour  les  indications  (ju’il  a bien  voulu 
me  donner  pendantle temps  consacré  àcelte  étude.  Je  doiségali'- 
ment  exprimer  ma  gratitude  à M.  le  docteur  Besi*edka  pour  s(‘s 
conseils  et  pour  son  empressement  à me  venir  en  aide. 


La  Recherche  du  bacille  d’Eberth 

SON  IMPORTANCE  AU  POINT  DE  VUE  DE  LA  PROPHYLAXIE  DE  LA 
FIÈVRE  typhoïde 

Par  a.  BlîAUN 

31c(iccin-major  de  2*  classe,  répétiteur  à l'I'icole  du  service  de  santé. 


Depuis  la  découverte  du  bacille  de  la  lièvre  typhoïde  par  Eberth,  en  1880, 
et  surtout  depuis  sa  culture  et  son  identification  en  tant  que  germe  spécifique 
par  Gatïky  en  1884,  la  recherche  du  bacille  d’Eberth  a provoqué  des  travaux 
dont  la  liste  serait  aujourd’hui  trop  longue  à établir!. 

C’est  dans  les  milieux  extérieurs  que  les  bactériologistes  ont  dirigé  tout 
d’abord  leurs  investigations:  c’est  dans  le  sol,  dans  l’eau  qu’ils  ont  cherché 
à déceler  le  germe  pathogène  de  la  fièvre  typhoïde,  avec  un  succès  du  reste 
médiocre. 

11  en  a été  de  même  pour  tous  les  agents  pathogènes. 

Ouand  la  bactériologie  conquit  droit  de  cité  dans  le  domaine  scientifique, 
l’hygiène  et  la  prophylaxie  étaient  dominées  par  la  notion  de  la  souillure  des 
milieux  extérieurs  : les  bactériologistes  s’adaptèrent  à ce  dogme  et  c’est  dans 
le  milieu  extérieur  qu’ils  s'efforcèrent  de  trouver  les  agents  des  maladies. 

Dans  cet  ordre  d’idées.  Cornet,  qui  ne  pouvait  pas  connaître  les  bacilles 
acido  résistants,  trouve  le  germe  de  la  tuberculose  sur  les  murs  de  nombreuses 
habitations,  dans  la  poussière  des  rues  dans  les  villes,  et  la  liste  serait  longue 
des  auteurs  qui  décèlent  le  bacille  de  la  diphtérie,  conservant  sa  virulence 
pendant  des  mois  dans  les  locaux  d’habitation.  Les  épidémiologistes  ne  man- 
<iuent  pas  de  conclure  de  ces  observations  que  les  épidémies,  pour  la  plupart, 
éclatent  à la  faveur  de  la  reviviscence  des  germes  qui  sommeillaient  d’une 
vie  latente  dans  les  milieux  extérieurs.  C’était  l’ère  de  la  prophylaxie  défen- 
sive et  de  la  désinfection  à outrance  des  locaux  qui  avaient  abrité  des  malades, 
des  objets  qui  avaient  été  utilisés  par  eux;  quant  à la  désinfection  des  malades 
eux-mêmes  et  de  leurs  excreta,  il  n’en  était  que  secondairement  question. 

Mais,  assez  subitement,  l’orientation  se  modifie  et  la  notion  de  la  conta- 
gion interhumaine  trouve  d’éminents  défenseurs. 

Strauss  montre  que  le  bacille  de  Koch  est  un  hôte  fréquent  de  riiommc 
bien  portant;  Pflüge  insiste  sur  la  contagion  directe  de  la  tuberculose  par 
les  parcelles  de  crachats  bacillifères  émis  par  les  tuberculeux.  Remlinger, 
Scheider  trouvent  le  bacille  d’Eberth  dans  l’intestin  de  sujets  ayant  toutes  les 

1.  La  liste  de  tous  les  auteurs  qui  se  sont  occupés  de  la  recherche  du  bacille 
lyphique  est  donnée  dans  les  articles  de  : Neufeld,  article  typhus  du  trait  > de  bac- 
tériologie de  Kolle  et  Wassermann,  Burdach,  Zeitschrift  fur  Hun.  ünd  Infect. 
1902,  t.  XLI,  p.  322. 
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jippcircnces  (le  la  santé;  Kocli  prouve  »[ue  le  l)aeille  du  choléra,  que  le  proto- 
zoaire de  la  malaria  sont  des  hôtes  obligés  de  l’espèce  humaine  et  (pie  c’est 
chez  l’homme  malade,  quehiuefois  même  chez  riiomme  bien  portant  qu’il 
laid  chercher  l’agent  causal  des  épidémies. 

Dans  cette  voie,  dureste,  l’épidémiologiste  avait  devancé  le  laboratoire.  Il 
avait  remarcpié  que  l’angine  la  plus  banale  pouvait  être  manifestation  fruste 
de  diphtérie  on  de  scarlatine,  (fue  la  diarrhée  estivale  la  plus  commune  pou- 
vait engendrer,  jiar  contagion,  le  choléra  ou  la  lièvre  typhoïde. 

Dans  le  traité  d’épidémiologie  de  M.  le  médecin  inspecteur  Kelscli,  les 
exemples  sont  nombreux  qui  démontrent  le  caractère  sjiécifique  de  certaines 
atfections  (pii  évoluent  sous  le  mas(jue  (rinfections  banales  et  courantes. 

Les  conscMpiences  de  cetle  conception  ne  lardèrent  [las  à se  manifester  par 
des  résultats  indiscutables  ; la  lutte  contre  le  choléra  par  l’isolement  des 
malades,  des  porteurs  de  vibrions  cholériques,  et  la  désinfection  stricte  de 
leurs  excrétions;  la  lutte  contre  la  malaria  par  la  recherche  syslémati(pie  de 
l’hématozoaire  et  la  désinfection,  par  la  (piinine,  du  sang  des  sujets  parasi- 
tés; la  lutte  contre  rankylostomiase  par  la  recherche  systématique  des  œufs 
dans  les  selles  de  tous  les  ouvriers  dans  les  mines,  l’isolement  et  le  traitemenl 
de  tous  les  sujets  jiorteurs  du  ver;  enfin  la  lutte  contre  la  diphtérie  par  l’iso- 
lement des  porteurs  de  bacilles  et  la  désinfection  de  leur  pharynx  ont  prouvé 
d’une  manière  indiscutable  (pie  laconce[)tion  n’était  pas  théoriipie,  et  qu’à  côté 
de  la  [irophylaxie  défensive  il  fallait  réserver  une  place  importante  à lajiro- 
pliylaxie  offensive. 

ha  fièvre  typhoïde  devait  tenter  les  chercheurs  et,  en  190;2,  dans  une  confé- 
rence faite  à l’académie  de  rEinpereur-Wilhelni  (;2(S  nov.  190i)  Bohert  Koch(l) 
exposa  les  principes  de  la  jirophylaxie  offensive  contre  ce  fléau,  ([ui  figure  le 
troisième  dans  les  statisti(jues  obituaires.  Il  montra  la  nécessité  de  faire  la 
recherche  du  bacille  d’Eherth  dans  les  selles  des  sujets,  restés  sains,  (pii  mil 
aiiproché  des  typhoï(li(iues  et  établit  qu’à  la  campagne,  et  surtout  chez  h's 
enfants,  la  maladie  se  transmet  plus  souvent  suivant  la  loi  des  contacts  que 
par  radultération  des  milieux  extérieurs.  Au  cours  de  ses  recherches  sur  la 
malaria,  il  avait  déjà  observé  qu’en  pays  palustre  le  sang  des  enfants  est 
jiarticulièrenient  riche  en  hématozoaires  et  que  souvent  à cette  source  h‘ 
moustique  puise  l’agent  ipii  le  parasite  et  qui  propage  la  fièvre  intermil- 
tente. 

L’aiipel  de  Bohert  Koch  fut  entendu  [lar  les  autorités  allemandes  et  dès 
190:2  fonctionna  à Trêves  une  station  de  recherches,  dont  le  directeur  : pro. 
fesseur  Erosch,  et  les  assistants  : J)i‘  Conradi,  Dr  de  Drigalski,  l)r  Jïirgens,  se 
consacrèrent  à la  recherche  du  bacille  typhique  dans  les  excrétions  de  l’homme, 
dans  son  sang  et  à l’étude  épidémiologique  de  cette  infection. 

Les  résultats  de  ces  recherches  dépassèrent  toutes  les  })révisions  et.  en 
raison  des  besoins,  le  gouvernement  créa  12  laboratoires  dénommés  : ((  sta- 
tions de  recherches  pour  la  prophylaxie  de  la  fièvre  typhoïde.  » 

Les  laboratoires  sont  installés  dans  les  localités  suivantes  : 

Trêves,  Sarrebrück,  Metz,  Thionville,  Ilaguenau,  Kaiserslautern,  Landau. 
Strasbourg,  Coblentz.  Sarrelouis,  Idar,  Neunkirchen. 

Les  stations  de  recherches  qui  sont,  la  plupart,  sous  la  direction  de  méde- 
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cins  militaires,  ne  font  aucime  recherche  pour  l’armée.  Le  service  de  santé 
possède,  dans  chaque  corps  d’armée,  un  laboratoire  spécial  de  bactériologie; 
de  plus,  à chaque  division  est  annexé  un  laboratoire  de  recherches  cliniques. 
Dans  un  mémoire  publié  dans  les  Archives  de  médecine  et  de  pharmacie 
militaires  (novembre  1903),  le  médecin  major  Talajrach  (2)  a étudié  dans 
tous  ses  détails  la  prophylaxie  de  la  fièvre  typhoïde  dans  le  district  de  Trêves, 
il  a montré  (piels  étaient  les  organes  de  la  prophylaxie,  leur  fonctionnement. 
Nous  n’aurions  rien  à ajouter  aune  étude  aussi  documentée  si  notre  intention 
n'était  d’aborder  le  point  de  vue  technique,  base  de  la  méthode. 

Nous  avons  obtenu  l’autorisation  de  fré(pienter  le  laboratoire  installé  à 
Neunkirchen  depuis  janvier  1905,  et  nous  y avons  reçu  l’accueil  le  plus  gra- 
cieux de  la  part  de  son  directeur,  31.  le  Ih’  Conradi,  et  de  son  assistant,  M.  le 
Dr  0.  Ivurpjuweit.  Le  D’’  Conradi  a tenu  à nous  faire  les  honneurs  de  son 
laboratoire  avec  la  plus  grande  courtoisie;  il  nous  a installé  à sa  table  de 
Iravail  pour  nous  montrer,  dans  ses  plus  menus  détails,  la  technique  de  la 
recherche  du  bacille  typhique.  Nous  nous  plaisons  à lui  adresser,  ainsi  qu’au 
Dr  Kurpjuweit,  le  témoignage  de  notre  souvenir  et  de  notre  vive  gratitude. 

Nous  exposerons  dans  cette  étude  : 

a)  L’installation  de  la  station  de  recherches  de  Neunkirchen  ; 

h)  Les  techniques  de  recherches  du  bacille  d’Ebertli  ; 

c)  Les  résultats  de  cette  recherche; 

d)  Les  résultats  de  la  méthode  offensive  de  prophydaxie  dans  la  lutte 
contre  la  fièvre  typhoïde  pour  le  district  de  Trêves. 

A.  Station  de  recherches  de  yeankirchen.  — Neunkirchen  (Prusse) 
petit  village  avant  1870,  est  actuellement  une  ville  de  13,000  habitants;  centre 
ouvrier  très  important,  à proximité  déminés  de  houilles  et  de  colossales  usines 
de  fer  et  d’acier. 

La  fièvre  typhoïde  sévit  à l’état  endémique  dans  cette  population  de 
mineurs  qui  transgressent  volontiers  les  lois  les  plus  élémentaires  de  l’hygiène. 

Le  ressort  de  la  station  de  recherches  comprend  : 

L’arrondissement  d’Ottweiler,  410,000  habitants. 

- de  Saint-Wendel,  70,000  — 

— de  Neunkirchen,  43,600  — 

Personnel  du  Laboratoire.  — Le  directeur  de  la  station  est  le  D-- Conradi, 

élève  de  Robert  Roch  et  qui  a fondé  depuis  3 ans  les  laboratoires  de  Trêves, 
.Metz  et  Neunkirchen.  Il  est  aidé  par  le  D’’  Ivurpjuweit,  ancien  assistant  du 
professeur  Jaeger  à Kônigsberg. 

Un  jeune  homme  de  dix-neuf  ans  remplit  les  fonctions  de  garçon  et 
prépare  les  milieux  de  culture. 

Locaux.  — A Metz  aussi  bien  qu’à  Neunkirchen,  ils  sont  rudimentaires  : 

2 pièces  et  une  cuisine  dans  une  maison  isolée  et  quelquefois  inhabitée  cons- 
tituent le  local  de  la  station  de  recherches.  L’installation  est  simple  : dans 
le  laboratoire  : 2 tables  en  bois  blanc,  2 microscopes  Zeitz,  un  centrifugeur, 
une  étuve  à gélatine  d’un  modèle  et  d’un  fonctionnement  irréprochables 
(marque  Lautenschlâger,  à Berlin),  une  étuve  à'gélose,  une  armoire  pour  les 
réactifs  et  les  milieux  de  culture.  Dans  la  pièce  attenante  qui  sert  de  bureau  : 
une  table  et  une  armoire  pour  les  archives. 
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Dans  la  ciiisino  : 2 stérilisateurs  à vapeur  de  Kocli,  2 stérilisateurs  à air 
chaud  d’un  modèle  très  pratique  (marque  Lautenschlàger)  pour  la  stérilisa- 
tion de  la  verrerie.  Un  grand  récipient  en  tôle  émaillée  rempli  de  solution  de 
Ijsol,  pour  la  désinfection  des  plaques. 

Telle  est  la  constitution,  plutôt  simple,  du  matériel  de  la  station.  Le  prix 
de  cette  installation  ne  dépjjsse  pas  4.000  francs. 

Nature  des  recherclies.  — Le  laboratoire  s’occupe  exclusivement  de  la 
recherche  du  bacille  typhif(ue  dans  toutes  les  excrétions  et  dans  le  sang.  Il 
pratique  les  analyses  d’eau.  11  recherche  la  séro-réaction  de  ^'idal. 

Le  nombre  des  examens  est  très  important  : du  l""  janvier  1905.  date  de 
l’ouverture  du  Laboratoire,  au  1"'  avril,  il  a été  reçu  environ  960  envois  dont 
700  constitués  par  des  selles.  En  période  d’é[)idémie.  le  Laboratoire  reçoit 
jusqu’à  200  selles  i)ai-  semaine. 

MÉTHODES  ET  TECILMOUE 

ReckercJie  du  hacille  dans  les  selles.  — Les  selles  sont  envoyées  dans 
de  petitsllaconsspéciaux  (modèle  Laulenschlàger)ayant  la  forme  d’un  cylindre, 
fermés  par  un  bouchon  de  liège,  dans  la  partie  inférieure  diapiel  se  trouve 
fixée  une  petite  cuiller  en  fer-blanc,  Ils  sont  contenus  dans  une  petite  boîte 
en  bois  du  modèle  des  boîtes  qui  reçoivent  en  Erance  les  sérums  anti- 
loxiuues. 

Milieu  de  culture.  — Dans  toutes  les  stations  bactériotogiqiies  de  lutte 
contre  la  lièvre  typhoïde,  le  milieu  de  culture  officiel  est  la  gélose  lactosée, 
nutrosée,  tournesoléc  et  additionnée  d’un  antiseptique,  le  Krvstalviolett, 
(pii  rappelle  le  milieu  décrit  par  W'ïirtz  (5)  en  France,  en  1891. 

La  formule  de  ce  milieu,  sa  préparation  ont  fait  l’objet  d’un  mémoire  de 
leurs  auteurs,  de  Drigalski  et  (’onradi  (4).  in  Zeitschrift  fur  Ifi/d.  und  Inf. 
1902.  (’-ertains  détails  de  préparations  ont  été  fournis  par  le  médecin-major 
Talayracb  {lac.  cit.)  et  dans  la  thèse  d’un  do  nos  élèves  (Thèse  de  Rolin,  Lyon, 
1905,  Le  Bacille  de  la  d ijsenterie.  (5). 

Depuis  cette  date,  des  simplifications  ont  été  apportées  dans  la  préqiaration 
de  la  gélose,  La  recette  qui  suit  est  celle  actuellement  adoptée  par  le 
Dr  Conradi,  au  laboratoire  de  Neunkircben. 

Technique  de  préparatian  du  milieu.  — Pour  2 litres  de  milieu  : 

Prendre  20  grammes  d’extrait  de  Liebig;  20  grammes  de  nulrose; 
20  grammes  de  peptone  sèche  de  ^^'itte;  80  grnmmes  d’agar  en  bâtons* 
(Stangen-agar).  Ne  pas  ajouter  de  sel  de  cuisine. 

Mettre  le  tout  dans  une  casserole  en  tôle  émaillée  et  y ajouter  2 litres 
d’eau. 

Faire  cuire  pendant  2 heures  dans  la  marmite  de  Koch. 

Filtrer  (la  filtration  se  fait  sur  du  coton  byctropbile  plié  en  quatre  dou- 
bles et  préalablement  bien  mouillé,  puis  stérilisé  à la  marmite  de  Koch 

1.  L’agar  en  bâtons  dite  Stangen-agar  est  de  fagar  purifiée  et  coulée  en 
bâtonnets  (piadrangulaires  de  0'",  20  de  long.  Elle  est  préférabk;  à fagar 
en  filanients.  Son  résidu  est  faible;  elle  est  bien  soluble  daus  l’eau  à chaud.  On 
se  la  procure  chez  Lantenschlâger,  â Berlin. 
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pendant  2 heures).  La  filtration  se  fait  en  15  minutes  malgré  la  leneur  très 
élevée  du  milieu  en  gélose. 

Neutraliser  avec  une  solution  normale  de  soude  caustique,  le  milieu  doit 
être  très  légèrement  alcalin. 

Après  neutralisation,  ajouter  260  grammes  de  teinture  de  tournesol 
(marque  Kahlbaüm)  et  30  grammes  de  lactose  chimi(iuement  pure.  Pour 
dissoudre  la  lactose,  on  la  met  dans  un  flacon  d’Erlenmeyer  avec  la  solution 
de  tournesol  et  on  porte  à l’ébullition  pendant  20  minutes. 

Ajouter  20  c.  c.  d’une  solution  fraîchement  préparée  de  Os^'-.IO  de  Krys- 
lalviolettO  de  Hôchst  (marque  Altmann  de  Berlin)  dans  400  c.  c.  d’eau  stéri- 
lisée chaude. 

A ce  moment  le  milieu  est  terminé.  11  ne  subit  pas  de  stérilisation 
définitive. 

La  gélose,  ainsi  préparée,  est  répartie,  pour  conserve,  dans  de  petites 
fioles  de  230  c.  c.  dont  la  forme  rappelle  les  flacons  d’Erlenmever. 

Au  moment  de  la  fabrication  des  plaques,  qui  ne  doivent  jamais  être 
préparées  d’avance,  la  gélose  est  liquéfiée  dans  la  marmite  de  Koch  et 
répartie,  sous  2 millimètres  d’épaisseur,  sur  les  plaques  qui  sont  de  grandes 
boîtes  de  Pétri  mesurant  20  centimètres  de  diamètre  et  2 centimètres  de 
hauteur. 

Les  plaques  recouvertes  de  gélose  sont  toujours  asséchées  par  un  séjour 
de  1/2  heure  à l’air  libre.  Les  germes  de  Pair  ne  cultivent  que  tardivement 
(5  à G jours)  sur  ce  milieu  très  nutritif,  mais  légèrement  antiseptique. 

Ensemencement  des  selles.  — On  verse  sur  la  plaque  1 goutte  de  selle 
licpiide.  Si  la  selle  est  dure,  on  la  dilue  par  addition  de  2 à 3 fois  son 
volume  d’eau  salée  physiologique.  On  étale  la  goutte,  à l’aide  d'une  baguette 
de  verre  courbée  à angle  droit,  sur  une  longueur  de  0m,05  et  légèrement 
relevée  à son  extrémité  libre.  Des  frictions  de  la  gélose  dans  tous  les  sens 
assurent  la  parfaite  répartition  de  la  matière  ensemencée. 

Pour  chaque  selle  il  est  toujours  fait  -4  plaques.  Chaque  pla(]ue  reçoit  une 
goutte  de  matière. 

L’ensemencement  fait,  la  plaque  est  laissée  à Pair  libre  pendant  au 
moins  une  demi-heure,  puis  portée  à Pétuve  à 37»,  le  couvercle  en  bas,  afin 
d’éviter  que  Peau  de  condensation  du  milieu  ne  tombe  sur  la  gélose  et  n’étale 
les  colonies. 

Ensemencement  des  urines.  — Pour  chaque  échantillon  d'urine,  il  est 
fait  2 plaques.  Chacune  reçoit  i à o gouttes  d’urine  qui  est  répari ie  comme 
il  est  dit  plus  haut. 

Ensemencement  du  sang.  — Le  sang  est  prélevé  au  lobule  de  l’oreille  : 
((uelques  gouttes  suffisent  pour  l’ensemencement.  Avant  d’être  répandu  sur 
les  plaques,  le  sang  subit  une  préparation  qui  est  jusqu’è  présent  inédite 
mais  qui  ne  tardera  pas  à être  publiée  Dt  Deutsche  Medic.  Wochenschrift.  La 
technique  est  absolument  simple,  les  résultats  m’en  ont  paru  satisfaisants. 

Sero-réaction  de  Vidal.  — Le  sang,  prélevé  au  lobule  de  Poreille,  est 
recueilli  dans  de  petits  tubes  en  verre,  dudiamètre  extérieur  de  2 millimètres, 
(jui  sont  envoyés  au  laboratoire  dans  de  petits  étuis. 

On  dilue  le  sang  dans  10  fois  son  volume  d’eau  salée  physiologique  et, 
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partant  de  ce  mélange,  on  poursuit  les  dilutions  à 1 50,  à 1/100.  Le  bacille 
d’Eberth  est  recueilli  sur  une  culture  en  gélose  inclinée,  de  24  beures,  cl 
ajouté  à la  dilution  de  sang  à l’aide  d’une  aiguille  de  platine. 

Identification  des  colonies  sur  les  pla</ues.  — Après  12  à 18  beures  de 
séjour  à l’étuve  à 37o,  les  i)la([ues  sont  retirées  et  soumises  ù,  l’examen. 

Le  nombre  des  colonies  <pii  ont  poussé  est  considérable  et  c’est  un  véri- 
table labeur  de  découvrir  au  milieu  de  cette  flore  la  petite  colonie  bleue, 
transparente,  en  goutte  de  rosée,  d’un  reflet  éclatant  qui  caractérise  la 
colonie  <le  bacilles  d’Eberth.  Il  faut  une  très  grande  habitude  de  ces  recher- 
ches et  un  entraînement  journalier  pour  dépister  les  colonies  suspectes.  Le 
!)■■  Conradi  (|ui,  depuis  0 ans,  pratique  journellement  cette  méthode  et  cpii 
a acquis  une  habileté  consommée,  estime  qu’il  faut  0 mois  à un  bactérolo- 
giste  pour  entraîner  son  <ril  è la  découverte  des  colonies  do  bncille 
d’Eberth. 

11  est  nécessaire,  pour  la  praticpiede  la  méthode,  qu’on  puisse  fournir  en 
un  quart  d’heure  une  réponse  ferme  sur  la  teneur,  {)Ositive  ou  négative,  en 
colonies  de  bacilles  d’Eberth  d’une  plaque  ensemencée  avec  la  matière 
fécale. 

Les  plaques,  étudiées  à découvert,  sont  ins[)ectées  sur  fond  noir  et  par 
transparence.  Ne  sont  soumises  à l’étude  que  les  colonies  à as[)ect  macrosco- 
pique des  colonies  de  bacilles  d’Eberth  : coideur  bleue,  trans[)arenfes,  en 
goutte  de  rosée,  du  diamètre  de  1 millimètre. 

On  prélève,  avec  une  line  aiguille  do  platine,  une  parcelle  de  la  colonie 
suspectée,  que  l’on  étale  dans  une  goutte  de  sérum  antityphique  déposé  sur 
une  lamelle. 

Ce  sérum,  d’un  très  haut  pouvoir  agglutinant,  est  fourni  à l’état  [)idvéru- 
lent  par  l’Institut  de  Koch  à Berlin  : 1 milligramme  de  poudre  dissous  dans 
K)  milligrammes  d’eau  constitue  un  sérum  normal.  Celui-ci  est  dilué  dans 
100  fois  son  poids  d'eau  et  utilisé  à ce  taux:  pour  l’agglutination,  l’our  la 
conservation  de  cette  précieuse  dilution  on  y ajoute  0,05  0/0  d’acide  phé- 
ni(|uc.  On  retourne  la  lamelle,  ainsi  préparée,  sur  une  lame  creuse  et  on  a 
une  goutte  pendante  qui  est  examinée  après  quel([uos  minutes.  vS’il  se  forme 
desagglutinalSjOn  peut  affirmer  la  nature  de  la  colonie  [trélevée.  Ce  diagnostic 
doit  cependant  être  appuyé  par  des  réactions  de  culfui'e. 

Il  suffit  de  retourner  la  lamelle,  de  prendre  1 ose  de  la  goutte  pendante 
et  de  faire  l’ensemencement  dans  des  milieux  spéciaux  : gélose  glucosée  à 
0,50  0 0;  petit-lait  tournesolé  de  Petruschki;  gélose  au  rouge  iieutj*e. 

Sur  ces  différents  milieux  les  réactions  sont  caractéristiques  : 


Après  24  heures. 

1 Eberlh. 

Colibacille. 

Bacille  paratyphique. 

Cétose  glucosée. 

Petit-lait 
tournesolé  de 
Petruschki. 

Célose  au  rouge 
neutre. 

Pas  de  gaz. 

L('  liquide  rest<' 
transparent,  de- 
vient rosé. 

Pas  do  modifi- 
ficat.  décoloration 
du  niilieu. 

Caz  -H 

Le  licpiido  se 
trouble,  devient 
rouge  vif. 

Belle  tïuores- 
(Æiice  ve?-te  et  vi- 
rago au  Jaune. 

Caz  -|- 

Gonuno  l’Eberlb 
au  début  : vers  le 
8>’  jour  le  liquide 
devient  bleu. 

Pas  de  modifi- 
eat.  de  coloration 
du  niilieu. 
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Ces  difTérenies  expertises,  quand  elles  sont  concordantes,  pernietlent 
d’affirmer  d’une  manière  absolue  la  nature  exacte  de  la  colonie  examinée. 

DifficAiltés  de  la  méthode.  — Autres  milieux  proposés.  — Après  heures 
de  séjour  à l’étuve,  les  colonies  qui  dominent  sur  les  plaques,  après  ense- 
mencement avec  une  goutte  de  selle,  sont  des  colonies  de  colibacille,  de 
hacillus  fæcalis  alcaligenes  et  de  streptocoques.  Avant  la  publication  du  milieu 
de  Drigalski-Gonradi,  on  avait  déjà  fait  des  tentatives  pour  trouver  un  milieu 
qui  diminuât  la  vitalité  de  ces  germes, sans  gêner  le  développement  du  bacille 
d’Eberth. 

Mais,  ni  la  méthode  d'agglutination  de  Chantemesse  (6)  ni  celle  de  Wilde- 
band  (7),  (qui  n’est  que  la  copie  du  procédé  Chantemesse)  n’avaient  fourni  la 
solution  du  problème,  tout  en  constituant  de  sérieux  progrès.  L’inconvénient 
de  toutes  les  méthodes  qui  ont  pour  base  la  propriété  agglutinante  d’un 
sérum  spécifique  est  de  précipiter,  en  même  temps  que  le  bacille  typhique, 
toutes  les  bactéries  douées  d’une  moindre  mobilité  : colibacilles,  cocci. 

Méthode  de  Roth  (1903).  — Roth  (8),  en  démontrant  que  le  colibacille  ne 
pousse  pas  sur  des  milieux  renfermant  1 0/0  de  caféine,  alors  que  f Eberth 
n’est  pas  gêné  dans  son  développement,  crut  un  instant  avoir  trouvé  le  milieu 
idéal.  Les  recherches  de  Courmont  (9),  de  Lacomme  (10),  de  Ficker  et  Hoff- 
mann (11)  montrèrent  que  la  caféine  n’avait  pas  les  vertus  qui  lui  étaient 
attribuées. 

Méthode  de  Lof  fier  (1903).  — En  1903,  Loffler  de  Greifswald  (12)  utilisa 
la  gélose  additionnée  de  vert  malachite.  Ce  milieu  fournit  des  résultats 
encourageants. 

A la  fin  de  la  même  année,  Lentz  et  Tietz  (13)  publient  une  méthode  d’en- 
richissement, basée  sur  les  recherches  de  Loffler,  et  qui  est  actuellement  en 
usage  dans  beaucoup  de  laboratoires  en  Allemagne. 

Milieu  de  Otto  Lentz  et  Tietz.  — On  prend  de  la  gélose  ordinaire  à 
2 0/0  et  on  y ajoute  du  vert  malachite  L marque  Ilochst.  Les  proportions 
de  vert  malachite  sont  variables,  si  on  se  propose  de  favoriser  le  développe- 
ment du  bacille  d'Eberlh  ou  du  bacille  paratyphique. 

A 1/8000  de  vert  malachite,  l’Eberth  pousse  normalement  au  début;  dans 
la  suite  les  colonies  colorent  la  gélose  en  jaune. 

A 1/2000  le  bacille  paratyphic{ue,  type  A ; à 1/4000  le  bacille  paratyphique, 
type  R,  ont  un  développement  normal.  Le  colibacille  ne  pousse  pas  sur  ces 
milieux.  Il  nous  a paru  que  l’addition  de  vert  malachite  à la  gélose  diminuait 
dans  de  notables  proportions  l’agglutinabilité  du  bacitle  d'Eberth  par  le  sérum 
spécifique,  ce  qui  est  un  sérieux  inconvénient. 

Technique  de  Lentz  et  Tietz.  — Une  faible  quantité  de  selle  suspecte 
est  diluée  dans  deux  fois  son  poids  d’eau  salée.  De  cette  dilution,  on  prend 
4à5gouttes  qu’on  étale,  avec  une  baguette  de  verre,  sur  une  plaque  de  gélose 
au  vert  malachite  à 1/0000,  dans  une  boîte  ordinaire  de  Pétri.  On  met  à 
l’étuve  12  à 15  heures. 

La  plaque  est  complètement  couverte  par  un  développement  massif  de 
colonies.  On  lave  cette  plaque  avec  2 c.  c.  de  bouillon  ou  d’eau  salée  et  on 
sème  1 ose  de  cette  eau  de  lavage  sur  plaques  de  milieu  de  Drigalski- 
Conradi. 
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Ceüo  méthode  constitue  un  [n’ogrès  a})i)i*écial)lc,  elle  est  [)ai‘raite  en  vue 
de  la  recherche  du  bacille  paratyphi(|ue. 

Milieu  d'Endo  {W).  — Letle  méthode,  récemment  décrite,  n’est  qu’une 
légère  modilication  de  la  méthode  de  Marpmann  (15)  (1894)  : gélose  addi- 
tionnée de  vert  malachite,  décolorée  au  siilfilede  soude. 

Le  milieu  d’Endo  comporte  la  fabrication  d’une  gélose  additionnée  de 
lactose,  de  fuchsine,  et  décolorée  au  sulfite  de  soude.  La  formule  <le  la  gélose 
est  la  suivante  : 

1000  c.  c.  de  gélose  à 3 0/0: 

10 grammes  de  lactose; 

25  c.  c.  d'une  solulion  à 10  0 O de  suKite  do  soude: 

10  c.  c.  d’une  solution  à ÎO  0/0  de  soude  caustique; 

A c.  c.  d’une  solution  alcoolique  de  fuchsine. 

La  méthode  a été  favorahleinent  appréciée  |)ar  plusieurs  expérimenta- 
teurs ; Llaiiditz  (15/y/.s‘),  Marshall  (15  fer),  mais  elle  n’est  pasutilisée  dans  les 
stations  de  rechei'ches  j>our  la  prophylaxie  de  la  fièvre  ly[)hoïde. 

rsous  avons  reconnu  (juc  le  milieu  d’Eaido  est  d’une  fabrication  sinijile, 
peu  coiiteuse,  qu’il  rend  [lossihle  la  différenciation  de  l’Eherth  et  du  coli- 
bacille. les  colonies  d’Eherth  restant  transparentes,  incolores,  et  les  colonies 
de  colibacille  devenant  opaques  et  prenant  une  teinte  rouge  vif.  Il  retarde  le 
dévelotipement  des  gei’ines  saprojihyles.  Mais  il  résulte  de  notre  expérience 
que  ce  milieu,  incolore  au  luomeni  de  sa  fabrication,  subit  après  quelques 
jours,  et  même  dans  l’obscurité,  une  notable  rccoloration.  De  ce  fait,  la  diffé- 
renciation des  colonies  est  plus  diffi(Mle  avec  la  gélose  d’Endo  (|u’avec  le 
jnilieude  Drigalski-Conradi,  et  nous  préférons,  dans  la  praticpie,  l’usage  de  ce 
dernier.  C’est  aussi  l’avis  de  Bettkowicth  (Ifi)  ipii,  à l’Institut  de  Hambourg, 
a fait  de  patientes  études  sur  la  valeur  comparative  dos  milieux  }>our  la 
recherche  du  bacille  d’Eberth.  Après  avoir  jtassé  en  revue  les  nombreux 
milieux  utilisés  dans  ce  but,de{)uis  1887,  il  conclut  que  le  milieu  de  Drigalski- 
Conradi  constitue  un  grand  [irogrès  dans  la  recherche  du  bacille  ty|)bi(jue  et 
([ue  pratiipiement  il  n’a  [las  encore  été  surpassé. 

Résultats  fournis  par  ta  recherche  du  bacille  h/ phique  dans  les  selles. 
— Les  auteurs  (jui  ont  j)rati(iué  la  méthode  de  Drigalski-Conradi  sont  una- 
nimes à en  reconnaître  la  valeur:  cependant,  si  on  consulte  les  jirotocoles  de 
leurs  expériences,  on  est  frappé  de  la  discordance  des  résultats, 

Klinger  (17),  IMusehold  (18)  vantent  sans  restriction  la  valeur  de  la 
méthode. 

B.  Krause  et  Stertz(19)  fournissent  la  statistique  suivante  ; 

Ils  ont  opéré  avec  des  selles  expérimentalement  souillées  avec  de  l’Eberth 
et  ducolibacilleissusde  cultures  : danstouslescas  les  résultats  ont  été  positifs. 

Ils  ont  fait  la  recherche  du  bacille  dans  les  selles  de  malades  atteints  de 
fièvre  typhoïde.  Sur  30  cas  (151  selles  ensemencées),  ils  ont  trouvé  le  bacille 
19  fois,  soit  600/0  de  résultats  positifs.  Dans  une  deuxième  série  de  recherches 
ils  ont  trouvé  le  bacille  10  fois  sur  20  cas  et,  dans  une  troisième  série,  A fois 
dans  8 cas  (58  selles  ensemencées).  Bienentendu,  les  recherches  ont  été  faites 
sur  des  selles  de  malades  atteints  de  fièvre  typhoïde  cliniquement  indiscir 
table. 
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Lipsdiütz  (20),  de  l’Institut  de  Paltauf,  h Vienne,  étudie  les  selles  de 
17  malades  atteints  de  fièvre  typhoïde.  Dans  12  cas  il  ne  trouve  que  du  coli- 
bacille, dans  4 cas  il  note  la  poussée  massive  des  colonies  de  hacillus  fœcalis 
alcaUgenes,  dans  T seul  cas  il  trouve  du  bacille  typhique  authentique.  11 
étudie,  en  même  temps,  les  urines  de  5 malades  en  puissance  de  tièvre 
typhoïde,  dans  3 cas  il  trouve  le  bacille  d’Eberth. 

Notre  statistique  personnelle  est  à peu  près  aussi  médiocre  que  celle  de 
Lipschütz.  Etant  donnée  notre  habitude  de  maniement  du  milieu,  nos  résul- 
tats prouvent  que  la  découverte  du  bacille  est  délicate  et  que  nous  n’avons 
pas  encore  acquis  l’entraînement  utile.  Nous  avons  rapporté  de  notre  séjour 
au  laboratoire  de  Neunkirchen  l’impression  définitive  que  la  méthode  est 
siire,  mais  quelle  est  difficile. 

Si  on  ensemence  la  matière  fécale  expérimentalement  souillée  avec  du 
bacille  d’Eberth  de  culture,  on  obtient  des  résultats  toujours  positifs  quand 
on  cherche  le  bacille  sur  les  plaques,  et  cela,  quel  que  soit  le  milieu.  11  n’en 
est  plus  de  même  si  on  s’adresse  à la  matière  fécale  d’un  malade  atteint  de 
fièvre  typhoïde.  Dans  l’organisme  infecté,  le  bacille  d’Eberth  subit  des  modi- 
fications réactionnelles  qui  rendent  sa  recherche  pénible. 

Du  reste,  il  importe  de  distinguer  si  la  recherche  est  faite  tout  au  début 
de  la  période  fébrile,  à la  période  d’état  où  à la  période  de  convalescence. 

Epoque  d'apparition  du  bacille  d'Eberth  dans  les  selles.  — Ce  point  est 
de  première  importance  et  il  importe  de  le  mettre  en  évidence. 

Cbantemesse  estime  que  le  moment  favorable  pour  la  recherche  du 
bacille  commence  à partir  du  10^  jour,  Karlinski  (21)  l’aurait  fréquemmeni 
trouvé  avant  le  fie  jour. 

Le  médecin-major  de  Drigalski  (22),  directeur  de  la  station  de  Sarrebrück, 
actuellement  directeur  du  laboratoire  de  corps  d’armée  à Cassel,  a noté  les 
résultats  suivants  : Il  a trouvé  le  bacille  dans  les  selles  ; 


Dans  les  .7  premiers  jours  de  la  fièv 

re  typhoïde 

10  fois.... 

l.TO  0/, 

Du  6®  au  10®  jour  — 

— 

15  fois.... 

25  0/^ 

Du  11®  au  21®  jour  — 

— 

12  fois.. .. 

33  o/o 

Du  21®  au  27®  jour  — 

— 

8 fois 

11.5  0/, 

Après  8 à 10  semaines  — 

— 

7 fois 

11  o/o 

Après  3 mois  et  plus  — 

— 

3 fois.... 

•LT  o/o 

11  est  d’avis  que  le  bacille  peut  être  décelé  dans  les  selles  dès  le  2e  ou  le 
3e  jour  de  la  fièvre  typhoïde,  mais  que  le  moment  le  plus  favorable  serait  la 
période  de  convalescence. 

Donitz  aurait  trouvé  le  bacille  d’Ebertb  dans  les  urines  d’un  convalescent 
de  fièvre  typhoïde  après  9 mois. 

Les  résultats  qui  précèdent  sont  d’une  interprétation  facile.  Pour  que  le 
bacille  se  développe  dans  l’intestin,  il  faut  qu’il  y ait  des  lésions  du  tissu 
lymphoïde.  Or  celles-ci  ne  se  produisent  pas  dès  les  premiers  jours  de  l’infec- 
tion et  l’ulcération  des  plaques  de  Paj^er  est  un  phénomène  contemporain  du 
deuxième  septénaire  de  la  maladie.  De  plus,  dans  tous  les  cas  de  fièvre 
typhoïde,  les  lésions  du  tissu  lymphoïde  n’ont  pas  toujours  la  même  acuité- 
Scbûltz  (23),  qui  a dressé  une  statistique  de  la  gravité  des  lésions  des  plaques 
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(lo  Ptjyor  dans  -30 i autopsies  do  lièvre  typhoïde,  note  que  dans  93  eas  les 
lésions  étaient  minimes,  dans  115  cas  elles  étaient  d’étendue  moyenne,  dans 
90  cas  elles  étaient  nombreuses  et  profondes. 

Entin,  au  début  de  la  fièvre  typhoïde,  les  températures  rectales  élevées 
(40-410)  diminuent  notablement  la  vitalité  du  bacille  d’Ebertb,  sa  mobilité, 
ses  réactions  biologiques,  et  il  parait  naturel  d’admettre  que  ces  différents 
facteurs  justifient,  pour  une  certaine  part,  les  résultats  médiocres  obtenus 
par  les  bactériologistes  qui  ont  fait  la  recborche  du  bacille  dans  les  selles  nu 
début  de  la  fièvre  ty[)boïde. 

Appréciation  de  la  méthode.  — La  conclusion  qui  nous  [tarait  ressortir 
de  ces  constatations  est  la  suivante  : la  méthode  de  recberebe  du  bacille 
typhique  dans  les  selles  n’est  [tas  une  méthode  de  diagnostic  de  la  fièvre 
typhoïde,  mais  elle  vise  uni<[ucment  la  [tropbylaxie  de  cette  infection. 

Au  [toint  de  vue  du  diagnostic  bactériologique  précoce,  la  recherche  du 
bacille  dans  le  sang  est  de  beaucoiqt  préférable,  et  les  chances  de  succès  sont 
infiniment  [tins  nombreuses. 

Mais  la  méthode- est  [trati([uc  et  son  rôle  considérable  au  [toint  d(‘  viu^ 
hygiénique  si  on  l’utilise  [tour  la  recberebe  des  cas  légers,  des  cas  frustes,  si 
on  lui  demande  de  déterminer  pendant  combien  de  tenqis  un  malade  resl(; 
contagieux  ou  si,  comme  on  le  fait  en  Allemagne,  elle  sert  à dépister  les 
[tortcurs  de  bacilles  lypbi([ues  qui  sont  restés  bien  portants  après  avoir 
a[t[trocbé  des  ty|tboïdi<|ues,  a[très  les  avoir  soignés  ou  api'ès  avoir  vécu  dans 
leur  iidimité. 

L’hygiéniste  a,  en  eflet,  peu  à ci'aindre  du  malade  atteiid  de  lièvrt; 
typhoïde  à forme  normale,  retenu  au  lit,  et  dont  les  excrétions  sont  désin- 
fectées parce  (juc  tout  le  monde  connaît  leur  danger. 

L’hygiéniste  redoute  beaucoup  [tlus  les  convalescents,  les  sujets  bien  [tor- 
tants  porteurs  de  bacilles  ly[»bi(|ues  (ly[)bus  trüger)  dont  les  excrétions  ne 
subissent  aucun  traitement  et  ([iii  vont,  au  hasard  de  leurs  [)romenades, 
souiller  les  milieux  extérieurs  et  créer  des  foyers  é[)idémiques.  « Il  n’y  a [)as 
d’éqddérnie  de  fièvre  ty[)boïde,  a-t-on  dit.  sans  endémie  de ‘lièvre  ty[)boïde.  » 
L’a[»borisme  est  vrai  si  on  admet  ([u’une  endémie  peut  être  créée  par  la 
réunion  de  sujets  bien  [)orlanls  ou  atteints  de  malaises  légers  et  dont  l’in- 
testin abandonne  dans  le  milieu  extérieur  le  bacille  d’Eberth  virulent. 

Chez  l’enfant,  et  même  cliez  l’adidte,  la  fièvre  typhoïde  [)eut  évoluer 
sous  le  masque  de  l’angine,  de  la  grippe,  de  la  bronchopneumonie.  De 
Drigalski  {lov.  rit.)  a isolé  le  bacille  typhique  4 fois  dans  les  selles  de  malades 
<|ui  présentaient  le  syndrome  appendicite,  1 fois  dans  un  cas  de  colique 
hépatique  avec  angioebolite,  1 fois  dans  un  cas  d’otite  moyenne,  1 fois  dans 
un  cas  de  cholécystite. 

Clerc  et  Ferrari  (24),  recherchant  le  bacille  d’Eberth  dans  les  selles  de 
32  sujets  en  parfaite  santé,  (|ui  avaient  vécu  [)endant  quelques  jours  dans  l’in- 
timité de  malades  atteints  de  fièvre  typhoïde,  trouvèrent  le  bacille  chez  (>  des 
sujets  bien  portants, 

H [tarait  vraisemblable  <[ue,  dans  les  collectivités  civiles  et  militaires,  la 
fièvre  typhoïde  doit  quelquefois  passer  inaperçue,  lorsqu’elle  évolue  sous. (tes 
dehors  anormaux. 
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Organisation  administrative  de  la  ‘prophylaxie  offensive.  — Indépendain 
mont  des  mesures  indirectes  de  propliylaxie  que  nous  appellerons  défensives  : 
adduction  d’eau  pure;  enlèvement  des  matières  usées;  hygiène  de  l’habi- 
tation ; suppression  du  contage  par  les  substances  alimentaires,  rAllernagne 
a inauguré  une  méthode  de  prophylaxie  dont  il  nous  paraît  intéressant 
d’étudier  le  mécanisme.  Elle  se  résume  en  quelques  mots  : décla- 
ration ohligatitire  des  cas  de  fièvre  typhoïde,  isolement  des  malades,  des 
porteurs  de  bacilles,  et  désinfection  de  leurs  excrétions.  Pour  réaliser  ce 
jirogramme,  pas  plus  en  Allemagne  qu’en  France,  il  ne  fallait  compter  sur  la 
collaboration  du  médecin  traitant.  Son  rôle  devait  être  réduit  au  strict 
minimum. 

Le  législateur  lui  a demandé  seulement  de  faire,  en  toute  conscience,  la 
déclaration  de  tous  les  cas  de  maladies  infectieuses  dont  la  symptomatologie 
rappelle  celle  de  la  fièvre  typhoïde. 

Il  a chargé  un  fonctionnaire  médecin,  dégagé  de  tout  souci  de  clientèle 
en  raison  d'appointements  honorables,  de  toute  la  question  épidémiologie  et 
prophylaxie.  Ce  fonctionnaire  est  le  Kreizarzt  (médecin  d’arrondissement). 

Il  n’est  pas  médecin  praticien,  ses  études  ont  été  spécialement  dirigées 
du  coté  de  l'hygiène  et  de  la  bactériologie;  il  a été,  le  plus  souvent,  assistant 
dans  une  station  de  recherches  pour  la  prophylaxie  de  la  fièvre  typhoïde  : il 
a subi  un  concours  où  il  a dû  faire  preuve  de  connaissances  étendues  sur 
l'hygiène,  l’épidémiologie  et  la  bactériologie. 

Ce  fonctionnaire  médecin  et  le  directeur  de  la  station  bactériologique 
sont  les  chevilles  du  système. 

Le  médecin  traitant  envoie  au  Kreizarzt  la  déclaration  de  tous  les  cas 
d'atfections  suspectes  de  fièvre  typhoïde;  il  envoie,  en  même  temps,  en  fran- 
chise, au  laboratoire,  les  excrétions  (selles,  urines),  le  sang  du  malade  objet 
de  cette  déclaration. 

Si  le  résultat  des  recherches,  exclusivement  dirigées  du  coté  du  bacille 
d'Eberth,  est  négatif,  le  directeur  du  laboratoire  en  fait  part  au  seul  médecin 
traitant. 

Si  le  résultat  est  positif,  il  en  avise  le  médecin  traitant  et  le  Kreizarzt. 
Celui-ci  prévient  l’officier  de  police  de  la  localité  liabitée  par  le  malade  ou  le 
porteur  de  bacilles,  qui  envoie  à leur  domicile  le  préposé  aux  désinfections. 

Ce  fonctionnaire  assermenté  exerce  dans  les  villages  une  profession  quel- 
conque ; il  est  barbier,  garde  champêtre,  cordonnier.  H a reçu  une  instruc- 
tion pratique  spéciale  qui  lui  permet  de  faire  les  désinfections.  Il  vient  tous 
les  jours  au  domicile  désigné,  désinfecte  lui-même,  avec  une  solution  de 
lysol  à 5 0/0,  les  cabinets  d'aisances  de  la  maison,  les  vases  de  nuit,  le  linge 
du  malade,  et  donne  tous  les  conseils  qui  sont  à sa  portée. 

Aussitôt  prévenu  de  l’apparition  d’un  cas  de  fièvre  typhoïde,  le  Kreizarzt 
se  rend  au  domicile  du  malade  et  se  livre  à une  encpiête  approfondie 
d'hygiène. 

Toutes  ses  observations  sont  consignées  sur  un  imprimé  officiel  dénommé 
«.  Fragebogen  ». 

Ce  document  comporte  2 parties  : 

La  première  comprend  une  étude  générale  d’hygiène  ; elle  indique  le 
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nombre  «riiabilants  de  la  localité,  le  nombre  de  cas  de  fièvre  typhoïde 
observés  l’année  précédente,  l’état  des  égouts,  l’état  des  canalisations  d’eau, 
l’origine  de  l’eau  de  boisson,  l’état  sanitaire  de  la  localité,  la  tenue  des 
écoles,  les  motifs  d’absence  des  élèves. 

La  deuxième  partie  comprend  une  étude  plus  s[)éciale  : elle  indique  le 
nom  du  malade,  sa  profession,  son  logement,  la  disposition  de  ce  dernier, 
le  nombre  des  malades  dans  la  maison;  elle  précise  l’installation  des  cabi- 
nets d’aisances  ; elle  indique  si  la  désinfection  a été  faite  et  si  on  a fait  l’en- 
semencement  des  excrétions  du  malade,  elle  s’efforce  de  pi*éciser  à quel 
endroit  il  a pu  contracter  la  lièvre  typhoïde. 

Ce  (piestionnaire,  «pii  n’a  pas  moins  de  cpiatre  grandes  pages,  est  envoyé 
successivement  en  communication  à plusieurs  autorités  : au  sous-préfet  de 
l’arrondissement,  au  Beicliscommissar,  agent  important  (jui  centralise  les 
renseignements  de  toutes  les  stations  de  recherches  du  disti-ict,  enfin  au 
directeur  do  la  station  de  recliercfios.  Ce  dernier,  de  son  coté,  dès  que  [tlu- 
sieurs  cas  de  fièvre  typhoïde  sont  signalés  dans  une  localité,  se  j-end  auprès 
des  malades,  fait  une  enquête  médicale  aiq)rès  de  leur  famille,  auprès  des 
[lej’sonnes  (pii  vivent  dans  leur  entourage,  auprès  des  visiteurs,  et  [trescrit 
l’envoi  au  laboratoire  des  excrétions  de  toute  cette  catégoi'ie  de  sujets. 

I.a  loi  n’exige  jias  l’hospitalisation  obligatoire  du  malade  atteint  de  lièvre 
typhoïde,  mais  dans  la  pratique  tout  t^qihoïdicpie  pauvre  est  hospitalisé. 

Des  mesures  prophylactiipies  spéciales  visent  l’apport  de  la  lièvre  typhoïde 
{tar  les  ouvriers  de  nationalité  étrangère,  si  nombreux  dans  le  district  de 
Trêves.  Tout  ouvrier  étranger  (pii  sollicite  l’embauchage  dans  les  grandes 
usines  ou  dans  les  mines  est  tenu  de  se  soumettre  à la  séro-réaction  éher- 
thienne.  Si  le  séro-diagnostic  est  positif,  l’ouvrier  n’est  pas  emhauché  et  il 
est  rapatrié,  à moins  qu’il  ne  consente  être  hospitalisé. 

Un  malade  atteint  de  lièvre  lyphoïde  est  maintenu  à l’hôpital  jusipi’à  ce 
(pie  l’examen  hactériologi(iue  de  ses  selles  monlre,  à trois  reprises,  l’ahsence 
du  bacille  d’Eberth. 

I.a  loi  autorise  cependant  le  malade,  même  porteur  de  bacilles,  à quitter 
l'hôpital  après  dix  semaines  d'hospitalisation. 

Telle  est,  dans  son  ensemble  et  rapidement  esquissée,  l’organisation  de  la 
[irophylaxie  de  la  fièvre  typhoïde  dans  le  dist.iict  de  Trêves.  Dans  une  bro- 
chure très  sinqile  et  très  documentée,  le  docteur  Schlecht  (25)  a exposé  toutes 
les  données  de  la  prophylaxie  au  point  de  vue  pratique. 

Ces  mesures  ne  sont  pas  mises  en  vigueur  dans  toute  l’étendue  de  TEm- 
(»ire;  seuls  l’Alsace-Lorraine,  le  district  de  Trêves,  et  une  petite  enclave  du 
grand-duché  d’Oldenhourg  (station  (le  recherches  : Idar-sur-Nahe)  sont 
soumis  à ce  régime. 

Résultats  statistiques.  — Il  est  diflicile,  quant  à présent,  de  formuler 
une  appréciation  ferme  sur  une  méthode  mise  en  vigueur  en  1902.  Dans  le 
district  de  Trêves,  la  statistique  de  morbidité  et  de  mortalité  par  fièvre 
typhoïde  fournit  les  chiffres  suivants  : 
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Population  du  district  de  Trêves  : 882,320  tiabitanU. 
1901.  — 947  cas  de  fièvre  typhoïde,  60  décès. 


1902. 

— 648 

— 

— 

69 

1904. 

— 782 

— 

— 

67 

1904. 

— 866 

— 

— 

64 

Si  ou  ne  retient  que  le  chiffre  absolu  des  cas  de  fièvre  typhoïde  de  1901  à 
1904.  il  ne  semble  pas  que  les  résultats  aient  été  bien  appréciables.  On  peut 
seulement  affirmer  que  l’installation  des  laboratoires  de  recherches  a permis 
de  déceler  un  grand  nombre  de  cas  de  fièvre  typhoïde,  dont  le  diagnostic 
n’était  j)as  possible  de  par  la  clinique,  et  de  dépister  un  nombre  important 
de  porteurs  de  bacilles  typhiques. 

Si  l’on  tient  compte  de  ces  circonstances,  il  semble  que  la  morbidité  soit 
en  décroissance  dans  le  district  de  Trêves. 

La  mortalité,  par  contre,  reste  invariable. 

Il  convient  donc  de  se  réserver  avant  de  formuler  des  ai)préciations  et 
surtout  avant  d’imiter  en  France  la  tentative  faite  en  Allemagne. 

Les  résultats  ne  sauraient  être  comparés  aux  résultats  de  la  campagne 
menée  contre  l’ankylostomiase,  chez  les  mineurs  de  Westphalie,  par  l’Ins- 
titut de  (lelsenkirchen.  Après  deux  ans  de  prophylaxie  active,  par  l’examen 
systématique  des  selles,  par  l’isolement  obligatoire  dans  les  hôpitaux  des 
porteurs  du  ver.  par  le  traitement  à l’extrait  de  fougères  mâles,  le  nombre 
des  })orteurs  du  ver  est  tombé  de  83  0/0  à 30  0/0. 

l.,es  hygiénistes  allemands  espèrent  que  la  fièvre  typhoïde,  ennemi  plus 
redoutable  et  d’attaque  plus  difficile,  subira  le  même  sort.  Ils  atten- 
dent avec  confiance  les  résultats  de  la  prophylaxie  offensive,  qui  leur  a été 
inspirée  par  Robert  Koch  et  qu’il  a résumée  dans  cet  aphorisme  : «.  De  même 
(]ue  le  chirurgien  qui  veut  localiser  une  affection  maligne  fa  il  porter  la 
section  sur  les  tissus  sains,  de  même  l'hygiéniste  doit  poursuivre  la  maladie 
épidémique  chez  les  sujets  sains,  s'il  veut  avoir  des  chances  de  succès.  » 
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La  déviation  da  i'alexine  dans  l'démolyse. 

l’Aii  LU  !)>•  EKEDEllLCK  I’.  CAV 


(Travail  ili;  ITiisiitiit  Pasteur  de  I5rti.\ellcs.) 


I)('|)iiis  lus  PonstalaiioiLS  de  .MM.  Neissi'i*  (‘I  Wiadisher^’  ‘ 
relalivemeni  à riid1ii(*iic(‘  tMiipècliaiili'  (jii  cLVerei*  sin*  la  haetério- 
lyse  riiilerventioii  (riiiH‘  ((iianliti'  lro[)  lorli*  d'iiinnimsérum 
spéc’ifiijiK'  (cliaiiiré  an  [iri'alahle  tà  55o).  loi'sipK' la  d()S(‘ (rale.xiiu» 
esl  ass(‘z  faihle,  on  a sonvinit  t«‘n((‘  d'approroiidir  le  inecanisine 
de  (M‘  plMMioinèiu‘  inléiiussanl . On  connaît  l'inlin-piadalion  (en- 
lièr(‘in(‘nt  conrornn».  d’ailUnirs,  «à  la  théorie  d'Ehrlich)  (|ne 
MM.  N(  ‘isser  (‘t  \V(‘clLsl)(‘ru’  ont  projiosih*  ;i  c(‘  snjid.  h'après 
ces  anteni's.  lorsqu’on  iin'danae  à d(‘S  niicrolx'S  nniMlose  ndative- 
inenf  taihle  d'ale.xine  (d  une  (jnantité  ndal ivinnent  eonsidth-ahle 
d'innnnnsérnni  ((dianlie  à 55")  on,  en  d'antn's  lernn's,  une  forti* 
propoi-tion  de*  sensil)ilisatric(‘  (ainhoceptor ).  l’ah'xine  in*  peut  êii-e 
ntilisé(‘  dans  sa  totalité  à la  destiaiction  des  inicroht's.  Kn  etïet, 
la  s(*nsil)ilisatrice  trop  al)ondant(‘ ne  piait  êti’e  absorbée  entière- 
nnnit  par  les  niicrolxus;  riuxcès  persisti'  dans  le  litpiide  et.  en 
raison  d(‘  son  aftinité  [lour  rabuxiiu'.  s .(‘mpar(‘  (rnn(‘  portion 
pins  on  moins  iin])orlant(‘  dt‘  cette  matièn*  aetiv(‘  (pii,  en  eons(‘- 
qnenr(‘,  ne  pemt  concourir  à la  bactéidolyse.  Le  rt'ib*  (‘in|)è(diant 
(pi’t‘X(‘rce  niu‘dos(‘  îro[)  abondanti*  (riinmnnsérnni  s'expliipierait 
donc  |)ar  nnt‘  vérilabb‘  déviation  du  complément 
aùl(>Nf,‘UJiff)  opérée  par  l'oxrés  de  sensibilisati  icc*  non  combinée 
aux  microlx'S.  A vrai  dir(‘  celle  bypotbèse,  jns(|n'ici,  n’a  pu 
être  ni  jironvée  ni  réfnlét*.  Elle  ne  s'impose  pas,  car  elle  se 

1.  Neisskr  tT  We'jiisjjhrg,  M anche  ne  r m'^d . Wochenschrift,  lUOl,  p.  OüT. 
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loiide  sur  un  l'ait  qui  ii’a  jamais  été  (Puuuiitrt*  : (dh*  aduiai  vu 
cfiVt  (jue  la  substance  sensilulisatricc  p(‘ut  fixer  l'alexine  sans 
elr('  e!le-uième  couibinée  aux  microbes.  11  faut  recomiaîtr(*  (jue 
cM'rlains  d('  ses  défenseurs,  notamment  LipsleinP  ontpurcqion- 
dre  à quebjiu's  objections,  mais  sans  apporter  de  p’.amves  véri- 
tablement dt'linitives  en  faveur  de  l'hypothcse  doid  il  s'agit. 
Cv  rôle  (‘lupècliant  d un  excès  d imnmnsérum  constat!'  à propos 
<1(*  la  bactériolvse.  n'a  pu  être  mis  en  évid(‘nce  pour  c(‘  (jui 
concerne  l'iiémolyse.  Les  données  apportées  par  3iorg’enroth  ' 
au  sujet  de  ce  phénomène  dans  l'iiémolvse  sont  vi'adsf'ndjlable- 
ment  erronées,  comme  l’a  montré  llordet (‘t  doivent  etrc'iiiisi's 
hors  d(‘  cause. 

L'inierprétation  (jue  nous  comptons  proposer  pour  le  phéno- 
mène de  Neiss!'!*  et  Wecbsberg  se  rattache  assez  intimement 
<à  c(*rtains  résultats  expérimentaux,  dont  l’expos!'  <loit  paraiti*!; 
(ians  le  (leati-alblatl  für  Ba/ilertolor/lc.  Ces  expériences  con- 
<M'!‘nent  notamment  raction  fixatrice  (pi'exercent  sur  l'ab'xine 
les  précipités  albumineux  (ju'on  obtient  en  mélangeant  un  sérum 
pr»‘cipitable  avec  b‘  sérum  ])r('cipitant  approprié.  Xous  allons 
i-(\sumer  brièvement  ces  résultats. 

1.  — Comme  (ieng’ou  ' l'a  démontré,  le  sérum  d’animaux 
<respèce  A.  immunisés  contre  des  substances  albuminoïdes  d’es- 
])èce  li,  manifi'ste  à l'égard  des  albuminoïdes  considid'ées  non 
seulement  le  })Ouvoir  précipitant  Ijien  connu,  mais  (mcore  um* 
propriété  sensibilisatrice  : il  confère  en  efi'et  à ces  substances 
le  pouvoir  d’absorber  l’alexine.  Les  albuminoïdes  traitées  par 
rimmunsérum  appro|)rié  se  com])ortent  donc  comme  b'  font 
les  globules  ou  les  microbes  impressionnés  par  les  sc'iisibilisa- 
ii'ices  (jui  leur  conviennent. 

2.  — Aous  avons  pu  compléter  les  données  de  Gengou  en 
montrant  (jiie.  dans  ces  conditions,  la  fixation  de  l’alexine  est 
opérée  exclusivement  parles  substances  albuminoïdes  })récipité(‘s 
et  non  par  celles  qui  restent  en  solution. 

d.  — 11  importe  d’insister  sur  ce  fait  ({u'une  dilution  extrême- 
ment étendue  de  précipitogène  (sérum  précipitable)  dans  la 

1.  Lipstein,  Cciitvalblatt.  /.  Bakt.,  XXXI,  1!  0:2,  ]».  46'). 

rî.  Ceniralblalt.  f.  Bakt..  XXXV,  1104.  p.  601. 

lIoiiDET,  Ces  Annales,  XVlll,  1004,  j).  617. 

4.  (Je.ngoe,  Cts  octoljic  1002,  t.  XVI. 
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solulion  |)h\ sioloi» de  NuÜl  [)eu(  doniH'r.  tMi  prdscMire  d'iiiK' 
dose  e()iiv(‘iial)l(‘  de  pn-cipiliiie.  ini  précipilé  ndaliveiiKoit  fort 
ahoiidanl.  Pour  (‘viDu*  aljsoluuuuit  l'appaiaf ion  d'un  preeij)il(' 
albumiiK'ux  dans  les  (‘Xpéritaiees  d'Inaiiol vse.  il  est  doue  indis- 
pensable' de  lav('r  ave'e  le  |)lus  li'j'and  soin,  à plusie'iii's  rejuases. 
<à  !a  solution  pbv'siologi(|ue.  les  globules  ('inplove's.  pour  les  de'- 
!)arrass('i‘  e'ulièreinent  du  seuanu  ambiant,  (lelui-ei,  en  effet,  est 
suseeîpl ibb'  d(‘.  pr«H*ipit('r  sous  rinlUu'nee  de  rinnnunsenann  (jui 
doit  inte'rvi'iiir  dans  b*s  (‘Xpenab'nces  d'b-'inolyse  pour  se'usibili- 
üser  b'S  giobub'S. 

i.  — i)i‘ nombia'ux  expérimentalt'urs  n Ont  pas  ol)S(*rv('  C(‘ll(' 
juaa'aulion  ave'C  une  minutie'  suflisanle'  ; i!  «'u  la'sulte'  (jiu'  loi*s- 
(ju'ils  mélang’('ai('nt  b'urs  alobub'S  ineomplète'im'ut  lave'S 
faeeompaj^iu's  e'ii  eonseajui'nc»'  dt'  tiana's  iralbuminoïde's  du 
s(Oann)  ave'C  b's  subslanee's  lu'inolytiejm's  ( se'nsibilisatrice'  e't 
al('xim').  un  précipité  pia'nail  naissance',  e*apabb'  eb'  fixer  poui- 
son  propre'  ce)mpte'  une'  fiaie'tiou  plus  ou  moins  notable  eb' 
f’afe'xine'  mise'  e'ii  je'u  (fraction  ejui  elès  lors  ne'  pe'ut  attaejue'r  b's 
i;le)i)uie's).  cajeafeb'  en  ebautres  te'iane's  efi'  re'alise'r  une'  veaâtabfe' 
eieAaaiie)n  efe'  l’ab'xine  e't  eb'  liéne'r  ainsi  I fieMnolyse'. 

5.  — La  re'inai’epie'  ci-eb'ssus  s'apjefiepie'  aux  re'cbe'rcfie's 
re'ce'iite's  eb'  Sae'tis  ' sur  b'  soi-elisanf  jeeeuvoii*  (e  anlicompléme'U- 
taire'  ))  eb's  stuann  ne'ufs.  Pour  la  eliscussion  ele  ce'S  re'cfu'rcbe's 
ne)us  re'nve)ve)ns  te'  b'e'te'ur  «à  notre  meanoiiaM|ui  paraîtra  élans 
( 'rut  ntlhlaU . MM.  Pleilfe'r  e't  fAae'elbe'i-jie'i*  - ont  obse'rvé  eb' 
b'Lii'ce'ete' eb's  faits  analogue'Scà  ce'ux  ejui  ont  préoccupé  M.  Saebs, 
e't  le's  ladb'xions  epie'  Taidie-b'  ele  ce'  savant  nous  a suprg’éréers 
])e)uia‘aient,  selon  te)ule‘  vraise'inblance'.  e'e)ncerner  égob'im'iit 
b'Lirs  tiaivaux. 

Lonsielérons  eb'  plus  [)re''s  b's  résultats  expérimentaux  ci- 
elessus  consigne^  sous  b's  numéros  2 e't  3.  Nous  élisons  el’une' 
part  ejue'  les  ce)r[)S  albuminoïeb's  précipités  par  le  sérum  actif 
sont  rée'lb'inent  sensibilise's,  cb'st-à-elire'  capables  el’absorber  l’a- 
lexine, et  erautre'  part  ejue  des  traces  de  précipitogène  suffisent 
])e)ui*  constituer,  en  présence  ele  précipitine,  un  précipité  abon 
1.  Deutsche  nied.  Woch.^  lC0o,n°  18,  p.  TOî). 

C.  I‘feifi-er  et  Fuieurergeu, med.  Woch.^  l'JO'i,  1,  p.  1,  l't  ii“  2î), 
p.  1 1 iü. 


596 


ANNALES  DE  L’INSTITET  PASTEUR 


(lant.  Mais  nous  (If'vons  coiiipLRer  cotU' notion  (ni  insistant  sur 
ce  fait  ({n(‘  la  production,  aux  déj)(‘ns  d(‘  ce  ])r(‘cipitog’ène.  d un 
j)r(‘cij)it(‘  Lien ahondant.  apt(‘ à tix(‘r  énergiquement  l’alexine, 
n(‘cessite  la  mise  en  (envre  d'un  volume  relativtnnent  considé- 
l'ahle  de  sérum  précipitant.  Ld'Xpérience  suivante  donne  (jueLjues 
indications  sui*  1(‘  rapport  qui  existe  entre  la  quantité  de  sérum 
précipitant,  le  volume  dn  précipité  obtenu  et  l'intensité  de  l’absor- 
ption de  l'alexine.  Le  })r('cipitog’ène  esi  du  sérum  de  bœuf,  la 
précipitine  étant  du  sérum  (préalableimmi  cbautle  tà  55°)  de  lapin 
immuinsé  contre  le  sang’  de  Ijœuf*. 

Tiil)e  J.  — Scriun  do  IximiT  (cliauflo  à 0,0^5  c.  c. 

Séniiii  (oliîniiïo  à 55'q  0,1  c.c. 

Solution  [tliysiologi(iiio  do  NaLl  à 0,S5  O'O,  I,  9 c.  o. 

Tul;(> 

Sérimi  de  ba:*nr 0.0:25  c.  c. 

Sérum  lapiii-l^oud'. . . . 0.0  c.  c. 

Solution  ]iliysiologi(iu('.  l.i  c.  r. 

Tu  1,0  'A. 

Sérum  ilo  bœuf.  . . 0.0:25  c.  c. 

Sérum  la j)in-bauii‘.  :2.0  c.  c. 

Ces  trois  tubes  renfernnmt  b‘  même  volume  de  liquide  et 
contiennent  tous  la  même  quantité  de  sérum  de  bœuf.  Ils  diffè- 
lamt  en  ce  (jue  le  sérum  précipitant,  très  abondant  dans  le 
tube  3.  est  partiellement  lauuplacé  par  d(‘  l'eau  physiologique 
dans  les  tnbes  1 et  2.  On  prépare  en  même  temps  trois  autres 
tid)es  4.  5 et  6,  respe'ctivement  identiques  aux  tubes  1,  2 et  3, 
sauf  (ju'ils  ne  contiennent  pas  de  sérum  de  bœuf.  Au  bout  d'une 
demi-beure  de  séjour  à 37°,  on  constate  que  le  tube  1 ne  pré- 
sente pas  de  précipité  visible;  le  tube  2 présente  un  précipité 
distinct,  mais  assez  faible  : dans  le  tube  3,  on  trouve  un  préci- 
])ité  très  volumineux  ; les  tubes  4.  5 et  6 ne  contiennent,  bien 
eidendu,  aucun  précipité. 

On  ajoute  alors  à cbaque  tube  1 31)  de  c.  c.  d'alexine 
(sérum, recueilli  la  veille,  sur  un  lapin  neuf).  Un  quart  d’heure  plus 
tard,  on  ajoute  3 10  de  c.  c.  de  sang’  de  bœuf  sensibilisé,  ce 
dernier  étant  obtenu  par  le  mélange  de  1 partie  de  sang’  de 
bœmf  (dont  les  globules  ont  été  lavés  au  préalable  soigneuse- 

1.  Pour  abi  éger,  nous  dtsigiions  ce  .séi  iiiii  aclil'  sous  le  iioiii  do  « S'';ruiii  lapin- 
bu'ilf  », 


DEVIATION  DE  l/ALEXINE  DANS  L’HEMOLYSE 


T)!)- 


ment  h ])liisi(‘urs  r«‘prises  à l'eaii  [)liysioloji'i(|ii(‘')  axac  par 
ties  (le  senmi  lapin-lxeiif  (cliaulle  au  préalable  à 

On  cnnslat(‘  qü(‘  Théinolyse  s'op(*re  coinpl('‘tenn‘nt  dans  les 
Inbes  O i.b  et  b,  partiellennmt  dans  I(‘  tube  2,  tandis  (pie  les 
^ulobnles  l’estiml  intaels  dans  le  Inlx*  d.  Ir'alexine  (dait  donc 
ri'stée  libre  dans  les  tubes  1,  i,  b,  (î,  on  Ton  ne  trouvait  point 
de  précipité,  tandis  (pibdle  avait  ét(‘  absorlnd*  jiai'tieilement 
dans  le  tiilx'  2 contenant  nn  j)i'éci})it(‘  inod(d‘(L  complètement 
dans  le  tube  b (pii  renrermait  nn  j)r(d:ipité  copieux.  En  (Taiitres 
l(‘rmes,  pins  il  (‘St  abondant.  ]>lns  le  jn-idn'pitt*  nuit  à riiémolvse 
en  s’emparant  de  l’alexine  pn'sente. 

On  con(;oit  immédiatimient  (pi’on  pourra  réaliser  cette  exp(-- 
rience  d’ime  manière  (jnebpiiî  peu  ditlenmte.  On  pom*rait  [iia'- 
parer  tout  d’abord  nn  licpiide  contenant  h la  lois  le  jinanjiiti* 
albuminoïde  et  les  plobnb's  sensibilisi's,  ajouter  ensuite^  l’alexine. 
Dans  ces  conditions,  on  doit  s’attendre  à ce  (pie  ces  deux  éb*- 
menls  sensibilisés.  avid(‘S  d’alexine,  jirianpité,  j^lobnles,  se  dis- 
putent cett(‘  matièri‘  activ(‘  et  (pTtm  cons(Mpienc(‘.  l’hémolyse 
sera  ])lns  on  moins  emjiècln'e,  poiiri'a  méim^  être  entièrement 
siipprini(M‘,  si  la  dose  d’al(‘xine  présente  nbvst  jias  consiihd’able. 
Pour  réaliser  c(‘s  conditions,  introduisons  dans  nn  tube  A d(‘ 
petit(‘S  (jnantités  de  i>lobnles  de  bonif  lavis  an  pi‘(dilabl(‘  à plu- 
sieurs repris(‘s,  (d  dt‘  séiann  (l(‘  Ixeut  (l/D)  de  c.  c.  de  sérum. 
l/2()  de  c.  c.  de  ^’lobnhs),  ajoutons  ensniti'  une  tri'S  forte  dos(‘ 
(2, b c.  c.)  de  sinann  lapin-bonif  (cbanlle  à bb^).  Ce  dernier 
sérum  jirodnit  naturellement  nn  elfet  double,  il  sensibilisi*  les 
globules,  il  fait  naître  nn  précipité  abondant  (m  agissant  sur  le 
sérum  de  bonif.  Onehpies  instants  api’ès,  ajoutons  de  l’alexine 
de  lapin  (1/2(1  de  c.  c.).  Aucune  bémolyse  ne  se  produit;  ce  fait 
est  dù  tà  ce  (jue  le  jirécipité  formé  s’est  emparé  de  l’alexine.  En 
(dVet,  dans  un  tube  témoin  D pri'pan*  im  même  tmnps  et  de 
même  composition  ipie  le  premier,  sauf  ipi’on  n’y  a point  mis  (1(‘ 
sérum  de  Ixmif  (dans  bajind.  par  consiapient,  aucun  pri'cipité 
ne  s’est  produit),  l’bémolyse  apparaît  bientiïl  (d  s’elfeclu(‘  coni- 
plèteuKuit.  Au  surplus,  il  suflit,  pour  faire  apparaître  l’iiémolysi' 


1.  llion  ('iilcMîdii,  on  j)rali(|ii<'  (‘o  lavairo  (1<‘  tollo  façon  qin' le  san;.,^  lavé  est  aussi 
rielio  en  ^dohiiles  (|in'  le  sani^  défihi'iné  originel.  Il  représenfi-  donc  du  sang  dont  h' 
sérum  ambiant  a été  remplacé  par  un  volume  ('•quivalent  de  solution  physiologi(pie . 
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dans  1(‘  Inlx*  A.  d'y  iiiirodiu!  (*  ull rri(‘uroiii(‘id  iin(‘  dosi*  addi- 
lioniKdlo  d’aR^xiiio. 

Mais  lions  a\ons  lail  rcmaiajurr  que  poui*  oliteiiir  un  jiiaa-i- 
|)ilé  ahoiidaiil  aux  diqieiis  du  sérum  de  Ixeuf.  il  faut  lieaueou}) 
d’iiumuuséruiu  (sérum  laTiin-lxeufj.  Ou  doit  prévoir  par  eousé- 
(puMit  (|U(*  si  le  tulie  A.  u'av.iit  reçu  qu’une  dose  modiuaa*  de 
sérum  lapiii-lMOuf  (suflisaul  à sensibiliser  les  g’lol)ul(‘S.  mais  ti'op 
faillie  pour  provoqua*  la  formai ioii  dTm  précipité  très  abon- 
dant)., l'hémolyse  y aurait  apparu.  L'expérience  véi-i(i(‘  ccdle 
prévision.  Si  dans  un  tube  contenant  1 iOdec.  c.  de  sérum  de 
breuf  et  1 de  c.  c.  de  Ljlobiiles.  on  introduit  non  plus  2.5  c.  c. 
d(‘  sérum  de  lapin-breuF.  mais  2. .3  c.  c.  d'eau  pbysiolog’i(|U(‘ 
(‘t  0.2  c.  c.  de  ce  sérum,  puis  1/3!)  d(‘  c.  c.  d’aliexine.  l'iiémo- 
lyse  s’opère  aussi  bien  que  dans  un  mélange  témoin  identiijum 
sauf  qu'il  ne  contient  pas  de  sinann  de  bonif. 

31ais  on  conçoit  encore  qm‘  si  dans  de  pareilles  expériences 
on  diminuait  d'une  manière  trop  exac'érée  la  dose  «le  sérum  de 
lapin-bœuf,  l'inunolysi'  ferait  défaut,  mais  cette  fois  pour  la 
raison  que  les  globules  ne  seraient  plus  suflisamment  sensibilisés. 

Les  tableaux  suivants  donnent  les  détails  de  ce  genre  d'ex- 
périences où  l'on  fait  varier  les  doses  d(‘  si'rum  lapin-bœuf.  Lies 
mélanges  «lu  tableau  conliennent  du  sérum  «le  bcxHif;  «lans 
ceux  du  tableau  IL  ce  sérum  «est  remplacé  ]>ar  un  peu  «l’eau 
|)bysiologi<jue ; les  «loses  de  globules  «le  b'ouf  et  «l'alexine  «li‘ 
lapin  soin  constanti's  dans  tous  ]«‘S  mélanges. 

Tdbleitu  A. 


Mélanges. 

Sérum  bœuf 
550 

Globule» 
de  b'ouf. 

1 

Sérum 

lapin-l'D.Hif  .">.')<> 

Eau 

phy.'iologique 

i 

Alexine  de 
lapin. 

Hémolyse 

l.... 

I/iO  do  c.  0. 

1 1^0  do  c.  c. 

1 iD  de  C.  C. 

0.  c. 

1 1)0  doc.  c. 

iiicoinplèlo. 

i 

— 

— 

J lOdcc.C. 

2,i  0.  c. 

— 

coinplcto. 

:î  . . . . 

— 

— 

iÇ  10  dr  C.  C. 

0.  c. 

— 

— 

i . . . . 

j 



o/lO  do  0.  c. 

2.2  c.  c. 

— 

— . 

à). . . . 

_ 

G 10  de  c.  c. 

1,0  O.  c. 

— 

iiicoiiijilèlo. 

(i  . . . . 

— : 

— 

1 c.  0. 

1,0  0.  c. 

— 

l'ai  1)1 0. 

7 

— 

— 

■2  0. 

0,ü  0.  c. 

— 

iiidlo. 

H 

— î 

- 

iça  0.  0. 

0 <••  0. 

- 

jiullo. 
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^doleau 

B. 

ïi'ljngi'S. 

Knn 

physu  lo^itjue 

r;iol)ulos 
de  bœuf. 

Sérum 

laiiiii  liœuf  Tj.")'’ 

Krr.i 

1 physiolo^i-ïu  ' 

Alexine 
de  lapin. 

1 . . . . 

l/iO  c. 

1 

1 <•. 

l/i>0  (loc.c. 

! 2.i:i  c.  C.  ' 

1 1 

1 (le  c.  c. 

n 

2 

1 

— 

1 I0(loc:(; 

1 

2,  'i-c.  c.  ' 

— 

, 1 
coinpli'lc.  1 

— 

- 

“2  I0(1(‘  c.c.i 

2.-5c.  c.  i 

1 

- 

- ! 

i . . . . 

- 

— 

A lOde  c.  c. 

1 

1 2.2  <•.  c. 

- 

— 

— 

— 

(j,  1 ')  (le  C.  0 

1 .'.1  c.  c. 

- 

— 

(i 

— 

— 

1 C.  C. 

O 

! . c.  c. 

— 

— 

1 s . . . . 

— 

— 

2 0.  C. 

2,:;  c.  c. 

0 . .i  c.  c. 

0.  c.  c. 

- 

— 

(i(‘S  ('X|)éri(‘nc(‘s  iihMDmiI  donc  trds  neüeiiH'nl  en  (‘vid('iic(*  h' 
j)!i(Mioinrii(‘  d(‘  N(*iss(‘r  (d  de  W cc!isl)(*r^'  jxjnr  (‘(‘  (jui  concerne 
l'Innnol ys(‘.  ih\  jx'id  l(‘s  résiinnn*.  (mi  (dl'el.  (mi  disant  (jii(‘ 1(‘  sany 
iiindanfic'  d(‘  sénnn  et  d(‘  ^lohnles)  ne  subit  l'IiMiiolyse  sons  l'in 
llnence  d'une  (jiiaiditi'  ininiine  d'alexine  (|iie  si  la  dose  de  S(Misi- 
bilisatrict'  nns(‘  (ni  jeu  iTesl  pas  trop  considdi-abb*.  I n excès  d(‘ 
sensibilisati*ic(‘  prot('‘ii(‘  les  {.ilobiib's.  (ni  p;-ovc<[’jnn!  inn*  vèr’- 
tal)l(‘  d(‘viation  d(‘  r;ilexin(‘.  .Mais  cetl(‘  din  iation  { KomphniKn.- 
IfihlenlnuKj)  doit  (dre  conipris(‘  tout  aiitr(nn(nit  (jue  ne  le  l'ont 
-MM.  Ndn'sser  (d  Wdndislx'rg’.  Il  nes’agit  pas  d'iiiK' absorpt  ion  d(‘ 
l'ab^xine  par  une  ceriaiiu'  ipaantiti'  d(‘  sensibilisatriin'  (jui  a per- 
sisl('  dans  b*  liipiitb'  sans  avoii*  ])u  saiislaiia*  S('S  aftiniti'S  jioin* 
r(d(nn(nit  sensibb*.  En  i-<‘alit(‘.  la  lixation  d(‘  l'alexine  (‘Sl  op(n-(M‘ 
p;ir  un  piann'pité  sinisibilisé  (pii  l'ait  avec  succ(‘s  concurrenc(‘ 
aux  j^jiobules  jiour  la  possession  d(‘  cette  niatièia'  active. 

On  reinanpiera  (pi  on  ne  pourrait  constatin-  le  plnnioinèiK' 
d(‘  Neisser  et  Windislan'g  dans  rinnnolvse  si  l'on  employait  des 
globules  absoliiinent  débarrassés,  pai*  un  lavag(‘  soigneux,  du 
sérum  ipii  les  baignait  dans  le  sang  délibriné  origimd. 

li'int(‘rprétation  (pie  nous  venons  d'exposer  pourra-t-elli‘ 
s appliipier  aussi  au  jiliénomène  de  Neisser  et  Weebsberg 
observé  dans  la  bactériolvse ? Nous  comptons  soumettia*  c(dt(‘ 
(juestion  à de  nouv(dl(‘s  landunadies.  Mais  on  jieut  d(‘j<à  remar- 
<pi<'r  (pi'une  culture  ou  émulsion  microbienm'  contient  dc'S  élé- 
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monts  (jiii  K'prosentimt  assez  oxaciemoni  ceux  qu'on  trouve 
Oans  le  sang  délibrims  les  .microbes  corres])on(!ant  aux  globules. 
Jessubstances  |)récij)iiogènes  mici-obiemies  (susceptibles,  comme 
Kraus  l’a  montré,  de  foianer  des  flocons  sous  l'intluence  du 
sérum  spécilicjin'  aulimicrobien)  cori(‘Spondant  aux  matières 
albuminoïdes  du  sérum, 

hu  tei'ininani . j(‘  i-emercie  M.  liordet  ];our  le  cons!a?it  intérêt 
(ju  il  m a ti'iuDign  ' au  cours  de  c(‘S  recberclies. 


Origine  intestinaie  île  la  tuberculose  pulmonaire 


A.  CALMmE 

Directeur  de  l ln=titut  Pasteur 
de  Lille 


Pau 

ET 


C.  (lUEHIX 

Alédecin  vétr^rin-iire,  cht-f  de 
latoratoire  à Tinstilut  Payeur  de  Lille 


Dans  üii  discours  au  Contres  de  (iasseî.  lt‘  2()  septeuil)r(‘  P)l)d, 
X oii  Deliring’  tuueltait  l’opinion  (|ue  la  I uljerculose  pulinonairt' 
de  l’adulte  ne  se  pontracle  jtas  jtar  les  voi(‘S  respiratoirtes,  mais 
((u’elle  t‘sl  d’orig'im*  int(‘stinale  t‘l  i-(*suUe  prt'sijue  toujours  (rum» 
infection  intestinale  survtmue  ptmdant  le  jtuine  à^e.  (a‘tt<‘  aflir- 
inalion  allait  à l'encontre  des  idtu'S  gcmn-altmient  admises,  (‘t 
l)ien  p(‘U  nomhrtmx  fm*enl  Itcs  médecins  (jid  lui  accordèrent 
(piel(jU(‘  enfance.  l{(‘nouv(d(‘t‘  l'amuH*  suivaide  h la  Socitdt*  ber- 
linois(‘  de  mpd(‘cim‘  interne*.  elb‘  soubnai  de  la  pari  ib;  (dini- 
citms  èmimmts.  ttds  (jue  D.  f’raeidvtd  td  Daiiiiisky,  des  prott'sta- 
lions  v('du‘menl(‘s. 

Jèexpérimentation  seub‘  pouvait  traneber  le  différend. 

Déjà,  à cett(‘  (‘j)0([U(‘,  nous  avions  tmlrt'pris  d’cdudit'r  (*ett(‘ 
(piestion.  ]jes  laisultals  (jm*  nous  avons  obttuius  nous  |)araissent 
actuelbmienl  asst'z  (badsifs  jtour  nous  d(dt‘rmim‘rà  b‘s  faii‘(‘  (*on- 
naître. 

Nous  avons  (dioisi  connm*  su jtd  d’expiudenct's  la  c//èrrc.  dont 
la  résistance  noianab'  à l inbadion  tidierculcuse  t*sl  bitm  (Utimms 
et  nous  nous  sommes  |)ro[)osé  d’obstu'vtii*  cluv.  cet  animal, 

/e  tout  Jruiir  r/yc  c/  (l<uis  /\}(jr  adu ! f(\  les  (‘flets  (bi  l’ingestion 
de  produits  tubi'rculeux  de  diverstes  origimes. 


TIBFUÎCULISATIOX  DKS  JEUNES  CilEVUEAUX  PAR  LE  LAIT  DE  MÈUES  INEECTÉEi^ 

Nos  l'ecberebes  ont  porté  tout  d'abord  sur  l’infection  natu- 
relle des  jtMines  cbevreaux  par  le  lait  de  mères  dont  les  mamelles 
avaient  été  rendues  artilicielleimmt  tuberculeuses. 

(du  sait  depuis  bas  travaux  de  Nocard  % de  Habieaux  * td,  de 
Scbrœder^  (ju’il  est  facile  (b‘  donner  aux  ebèvres  une  mannnil(‘ 

I.  TJeulscIi,  med.  Woch.,  4 Irv.  I'JO'k 
.Miiiuiiiitr^  hiI)('!*ciiI('!iiso  ('.\|)('’i-iiiM‘iiti>l('.  Rec.  de  Méd.  vét.,  1!)00,  ]>.  7:2!. 

O.  TubciTiiloso  (1(‘  la  ciiè’Vfr',  Bull,  dp  la  Soc.  centr.  vêt.,  l'JUO.  p.  212. 

4.  Ziiiii  vorkoiiiiiirai  der  Knlei  tiilri'i  lDiIo.sr' lir'i  riei'Zi  cgr',  Zetfsch.  fur  Fleisch  iiud 
Milchhijg.,  1901.  I.  XL  ]).  2!)l. 
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luhei‘cul(‘iis<‘  (Ml  j)Oi*iani  (lircclcMnfMit  soit  df'S  produits  liibrM'Cu- 
soit  (les  (Miiulsioiis  i\v  ciiltur(‘S,  dans  la  g]and(‘  au  iiiovon 
(riiiic  seringLi(,‘ ada})t(H*  à rori{io(‘  d uo  tuhe  trayeur. 

Par  i‘Q  proct*d(M  nous  avons  infecté  avec  d(*s  cultures  de 
tuberculose  de  diverses  origines  (Jjorine,  /nnnai/ir  (‘t  ariairr) 
les  uiaïuelles  de  chévi*es  eu  (dat  de  g-eslatiou  avancéiv  C('S  ani- 
maux avaient  été  conservés  préalablement,  pendant  plusieurs 
mois,  bien  isob's  dans  nos  étables.  v[  reconnus  sains  à Ib'preuve 
par  la  tubiu-culine. 

l.a  cul!iir(‘  de  tubiM'culose  bovine  employée  provenait  du 
laboratoii-e  de  Marbourg’  (d  nous  avait  été  remise  par  M.  von 
Hebriug-  en  octobre  11)0:2.  Elle  a toujours  conservé  une  très 
grande  viimlence  pour  tous  les  animaux  de  laboratoire. 

La  culture  de  tuberculose  humaine  a été  isolé(‘  d'un 
ganglion  du  cou  chez  un  enfant  de  8 ans.  Elle  n'a  jamais 
passé  par  l'organisme  d'aucun  animal. 

La  culture  de  tuberculose  aviaire  provenait  du  laboi-atoire 
de  Xocard.  à Alfort. 

Lue  seule  chèvre  rei;ut  dans  les  deux  mamelles  du  bacille 
de  Xixphléüle  (Tbimotbée-bacillus  de  A.  Moeller). 

Ees  animaux  ainsi  infectés  pri'sentèrent  des  réaclious  dilfé- 
rentes  suivant  l'origine  des  diverses  tuberculoses.  La  T.  bovine. 
à la  dose  de  ()"H02  de  cultui'e  fraîch(‘  dans  chaque  mamelle, 
produit  une  tuberculisation  rapide  du  pis  qui,  déjà  après  4 ou 
.')  joiii’s,  deviimt  énorimn  dur.  bosselé  et  douloureux.  L'une  de 
nos  chèvres  (n®  11)  a mis  bas  le  lendemain  meme  de  l'infection  : 
la  lactation  s'est  arrêtée  le  elle  a siuTombé  le 

idn  Une  autre  (n'^  b2)  a mis  bas  le  8^  jour  et  a succond)é  le 
b7‘  joui-.  Toutes  sont  mortes  en  moins  de  (iO  jours  avec  des 
sympti'unes  d'intoxication  intense  (amaigrissement  et  cachexie). 
Elles  ne  présentaient  le  plus  souvent  à l'autopsie  que  des  lésions 
locales  considérables,  sans  extension  à aucun  autre  organe,  ni 
même  au  groupe  des  ganglions  latéro-aortiques  inférieurs.  Une 
seule  fois  nous  avons  observé  une  tuberculose  généralisée  chez 
une  chèvre  (jui  avait  une  fistule  tuberculeuse  sur  le  trayon 
droit. 

La  J\  humaine. ^ toujours  à la  dose  de  dans  chaque 

mamelle,  donne  lieu  à des  phénomènes  iidlammatoires  beaucoup 
moins  graves.  Les  glandes  se  tuméfient  lentement,  deviennent 


OillGINE'DE  LA  TUBEHCrLOSE  l^ULMOXAIKE 


()03 


[jurlois  (Aiorincs  (‘t  (loLiloureuses  ; niais,  au  Loiihlc*  2l)  à 3.')  jours, 
L'Ilrs  se  rainollissent  peu  à peu,  la  sécrétion  lact(U‘  s'y  rétablit , 
(‘I  biiuitot  elles  diminuent  de  volume.  Les  animaux  réagissent 
trois  mois  ajirès  à la  tid)erculin(i  el  leur  lait  renrernu‘  (uieore  des 
bacilles,  mais  ils  l'epreiment  toutes  les  apparenc(‘S  de  la  santiL 

Avec  le  bacille  les  accidimts  sont  encor(‘  plus  luuiins. 

F^a  dose  de  n'ayant  [iroduit  aucun  désordre  ajipréciabb'. 

nous  l’avons  jiorlée  cbez  une  cbèvr(‘  à (n®  .a')).  Les 

b'sions  ont  pris  alors  la  même  a[)parence  (ju’aju'ès  l'infection 
par  le  bacille  buniain.  La  lactation  (est  resté'C  normab‘  et,  très 
i-ajiidenumt,  tout  est  reidré  dans  l'ordr(‘.  Deux  mois  ajirès,  la 
lub(‘rculine  m‘  provoipiait  aucune  laiaction.  Le  lait  a contimu 
d(‘s  bacilles  décelables  au  microscope  jusiju’au  23^  jour. 

Ouant  au  bacille  de  la  j)hféülr.  une  dose  d{‘  d(‘  cul- 

ture fraîcbe  introduite  dans  cluujue  mamelle  n'a  jii'ovoipn'  aucun 
ti'oulile  apparent  de  la  santi*  ni  de*  la  lactation,  bitm  (pie  le  lait 
('xaminé  au  microscope  montrât  (b‘  nombnuix  bacilles  acido- 
r(\sislants,  cpii  persistèrent  jusipi'au  18‘'  jour.  Après  (il)  jours, 
l'animal  (‘prouvé  à la  tub(‘rculin(‘  n'a  pas  réapi. 

D(‘  ces  (‘xpéri(‘nces  d'infect  ion  mannnaii'e  arti(ici(dl(‘.  on  peut 
(l(‘jà  coiudma'  : 

lA  (Jue  les  cultures  de  T.  ùoriiw.  inti-odnites  sans  elfraction 
d(‘  tissus  au  moyen  d'un  tube  tray(‘ur  dans  la  mamelb‘  de  la 
cb('‘vr(‘,  présentent  une  extrême  virulence  (*t  amèn(‘nt  une  inoi  t 
l'apide  sans  (‘xtension  d(‘S  lésions  au  d(‘lîi  de  l'orpane  infecté: 

2^  (Jm‘  l(‘s  cultures  de  T.  liiunninr.  inlr()(luit(‘S  dans  les 
mêmes  conditions,  sont  p(‘u  virulentes  et  produisent  des  désor- 
dr(‘s  locaux  (pii  p’uérissent  jilus  ou  moins  lentement  ; 

3'^  (Jue  les  cultures  de  T . (iviaire  et  celles  de  pseudo-tuber- 
culose (/y.  de  la  phléole)  sont  appar(‘nnnent  inollensives  pom- 
la  plande  mammaire  de  la  cbèvr(‘: 

i^Lnlin,  (pi'on  })eut  avantap'eus(‘m(‘nt  utilis(‘r  (’e  mode  artib- 
ci(d  d’infection  de  la  mamelle  de  la  ebèvre  pour  diapnost i(pier 
l’oripiiK'  bovine  ou  humaine  des  bacilb's  tuberculeux  de  prove- 
nance inconnne. 

Ia‘s  cbevi'eaiLX  lU's  de  ebèvres  atleint(*s  (b*  mannnite  tuber- 
ciib‘use  d’oi-ip'ine  bovine,,huinaine.  an.aire  ou  d(‘  pseudo-tuber- 
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ridose  jjhlé()/trjiu\  ont  ntt*  inainteniis  isolés  avec  leur  mèi*(‘  et 
libres  de  t(dei‘  à leur  ,m*(v 

A.  — Dans  la  stu*ie  des  chevreaux  nourris  par  les  inertes 
dont  les  inanielles  étaient  infectées  de  tuberculose  bovine,  run 
a été  sacrifié  le  jour  après  la  naissance  et  un  second  a suc- 
combé le  al®  jour. 

l^e  premier  est  rtestt^  cludif,  mal  développé,  il  a l’aspect,  lt‘ 
poids  et  la  taille  d'un  chevreau  de  la  jours,  le  ventre  volumi- 
neux. Il  présente  une  adénopathie  intense  de  tous  les  ganglions 
mésentériques,  y compris  ceux  situés  le  long’  de  la  courljure  de 
l’estonia(\  Pas  de  lésion  des  groujies  ganglionnaires  plus  éloi- 
gnés ni  des  jioumons.  lacs  ganglions  mésentéi-iques  sont  mous. 
A la  coupe,  leur  substance  corticalt‘ seule  se  montre  farcie  d’uiu* 
multitude  de  petits  tubturules  remplis  de  bacilles. 

lainière  meurt  a jours  après,  avec  d'énormes  lésions  exclu- 
sivmnent  localisées  aux  mamelles.  Son  lait  contenait  toujours 
des  bacilles  im  grandi'  abondance,  très  virulents  pour  le  cobaye. 

Le  second  chevreau,  ijui  a succombé  le  al*'  jour  après  sa  nais- 
sance (14  fév.  L)l)a),  a présenté  le  même  arrêt  de  développement 
(pie  le  précédent.  Sa  mère,  dont  le  lait  fourmillait  de  bacilles 
tuberculeux,  était  morte  27  jours  aupai-avant  ('18  janvier  lî)l)a) 
et  on  avait  dn  le  nourrir  au  biberon,  depuis  cette  date,  avei'  b* 
lail  d’une  autre  cbèvri'  non  tuberculeuse. 

J/autopsie  de  ce  petit  animal  montre,  comme  celle  du  préc(‘- 
dent,  une  adiuiopatbie  mésentérique  énorme.  Les  ganglions 
ajqiaraissent  presipn*  soudés  les  uns  aux  autres,  formant  un  cor- 
on d’une  longueur  de  tO  centimètres,  gros  comme  l’index,  dur, 
bosselé.  Sur  la  imupe,  (*(‘tte  chaîne  est  farcie  de'tubercules  peiits, 
durs,  surtout  nombn'ux  dans  la  couche  corticale.  Que/r/ues-u ns 
sont  caséifiés. 

Les  ganglions  lattu'o-aortiques  sous  et  sus-diaphragmatiques 
sont  noianaux.  11  en  est  de  même  des  ganglions  péribronchi- 
ques et  rétropbaryngiens. 

J.es  poumons  sont  farcis  de  tubercules  mil  laires  très  jeunes . 
translucides,  contenant  des  baciUes. 

Ce  cbevi’eau,  après  avoir  ingéré  pendant  37  jours  depuis  sa 
naissance  le  lait  infectant  provenant  d'une  mère  atteinte  de 
mammit(‘  tubercuh'use  d'origine  bonne,  a donc  fait  de  la  tuber- 
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ciilose  iiiiliairo  du  poumon  consécutive*  à uin*  adeuiopatliio 

incsen((u-i(jue  primitive. 

D.  — Dans  la  série  de*  deux  clie*vreaux  m's  de*  me'*j-es  de)nt  la 
mamelle  a été*  infectée  par  eles  culture*s  de*  fu/jrrculose  lii(/n(ntu\ 
Tun  e*st  sacrifié  i.'i  jours  apre'*s  la  naissance*  e*i  e*st  resté  e‘e)nstam- 
ment  avec  sa  me'*re‘  elont  le*,  lait  l'enferim*  de*  ne)ml)i'eux  hacill(‘s; 
Tautix*  e*st  séparé  de  sa  me'‘re  le*  1.')'*  jour  et  n'e*st  sae*i-ifié  epi'à 
l'àj^e  ele*  B me)is  et  2:^  jours. 

L’auteepsie*  du  pre*mie*r  me)ntre  élus  le*sie)ns  eEade*ne)[)athie‘ 
im'sente'riejue*  : les  »aniilie)ns  se)nt  volumim'ux  e-t  dui-s.  Sur  la 
e*e)upe,  on  ve)it  la  e*e)ue*lie  cortie*ale  e'paissie*  e*l.  au  mie’i-oscope*.  le*s 
fe)llicule‘S  se)nt  remplace'S  pai*  des  amas  de*  e*e*llule*s  eléj:(‘néi*ée‘S, 
iidilti‘ée*s  ele*  e*alcaire  et  e*nte)urées  ele*  tissu  lihreux.  Oue‘lepn‘s 
luhere’ules  i*enferment  ele*  rare*s  l)ae‘ille*s. 

I)e*ux  cobayes  ine)e*ulés  ave*c  le*  pi-e)eluit  ele*  brova^e  eEun  d(*s 
plus  ^■|•e)S  ganglions  sont  restés  bien  j)e)F*l:mts  penelant  epiatre* 
me)is.  On  b*s  a sacrifiés  : ils  ne*  pre‘se*ntent  aue*une*  lésie)n. 

Le‘S  autre*s  oi'ganes  élu  cb('vre*au  sont  sains.  Il  n’v  a aue*un 
tube*i-e‘ub*  élans  b*s  poumons:  le*s  ganglie)ns  i*ed re)-pbarvng’ie*ns 
e*t  trae*beb)-broncbiejue*s  se)nt  normaux. 

Le  eleuxit'*me  cbe*vre*au,  sae'rifie*  I \'lj(nn‘.s  lu  n(iis,s((nr(\ 

et  epii  a abseerbe*  penelant  ib  je)urs  élu  lait  e*e)nte‘nant  eles  bacilb's 
tuberculeux  el'origine  bumaine*.  était  re*ste‘  e’bétif  et  malingre*. 
Il  avait  eb'puis  e{uelepies  semaines  b*  ventia*  ballonne*  et  ele  la 
eliarrbée. 

A rauie)psie,  on  trouve*  la  e'baîne*  ganglie)nnaire*  me'seideu-iejue* 
beauce)up  moins  volumineuse  epie*  e‘b(*z  b*  pre'ceMicnt,  mais 
(pie*lejues  ganglions  isolés,  tre*s  gros.  pre\se*nle*nt  eb‘s  fove*rs  ele* 
raniollissemeut.  Le  pus  epi'ils  i‘enferme*nt . e*xamine‘  au  mie*re)s- 
e‘e)p(*,  ne  me)utre  pas  ele  bacilles.  lne)cub'  à eles  coljaves.  ceux- 
e*i  re*slent  inelemiies.  Le*s  poumons. les  ganglie)nspéri-bre)ncbiepie*s 
e*t  les  autres  organes  se)nt  parla iiement  sains. 

(E  — Deux  cbe'*vres  ele)nt  les  mame*llcs  e)nt  été  infe*ctée‘s  avec 
élu  bacille  aviaire  ont  elomié  naissance  cbae*une  à un  cbevreau. 
l^eurlait,  Ib  jours  après  Eaccoucbeme*nt.  ne  renferme  plus  epie* 
ele*  rares  bacilles. 

L’un  des  petits,  cepenelant  très  vigoureux,  est  sevré  4b  jours 
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après  sa  naissance.  Il  présente  à ce  moment  une  déviation  très 
accusée  des  membres  antérieurs,  à partir  du  genou.  Les  articu- 
lations ne  soni  pas  douloureuses.  On  le  sacrifie  à Page  d(‘  trois 
mois  et  demi.  A rautopsie.  on  trouve  une  adénopathie  nn'sent(‘- 
ri(jue  (Miorme.  telle  ({uenous  ne  l’avions  encore  jamais  observcu*. 
Pas  de  tubercules,  mais  la  couche  corticale  des  ganglions  (‘st 
transformée  en  une  niasse  fibreuse  dense,  très  épaisse.  Les 
coupes  ne  montrent  aucun  bacille  et  l'inoculation  aux  cobaves 
laisse  ceux-ci  indemnes.  Les  poumons,  les  ganglions  de  la  cag(‘ 
thoracique  et  les  autres  organes  sont  sains. 

Le  second  chevreau,  né  le  29  mars  191)5,  présente  cà  partir 
du  S mai  une  boiterie  très  accusée  du  membre  antérieur  "•auclie. 

C 

Le  genou  de  ce  coté  augmente  bientôt  de  volume  au  point  de 
gêner  la  marche,  mais  il  jiaraît  peu  douloureux.  L'animal  reste 
gai  et  s’alimente  bien.  On  le  sacrifie  le  13  mai,  soit  45  jours 
après  sa  naissance.  A l'autopsie  on  trouve  les  ganglions  mésen- 
téri(|ues  volumineux  et  durs.  A la  coupe,  on  constate  que  la 
couche  corticale  est  épaissie,  et  on  voit  quelques  bacilles  tuber- 
culeux (qjars,  sans  formation  de  tubercules,  au  milieu  où  à 
cot(‘  d'amas  de  bnicocytes  polynucléaires. 

Le  genou  gauche,  soigneusement  dissé(pié,  présente  des 
lésions  de  tumeur  blanche.  L’articulation  est  entourée  d'um‘ 
coque  fibreuse  très  dure  <à  couper,  et  sur  les  plans  articulaires 
s’étale  un  magma  fibrineux  blanchâtre,  contenant  une  grande 
quantité  de  leucocytes  dans  lesquels  on  ne  retrouve  pas  de 
bacilles  colorables  ni  aucun  autre  microbe. 

* ^ 

1).  — Deux  chevreaux  nés  d’une  mère  dont  les  mamelles 
ont  reçu,  4 jours  avant  l’accouchement,  \ine  culture  de 
psexido-tubrrculose  jdiJéolique  (0"%70  dans  chaque  mamelle), 
absorbent  dès  leur  naissance  un  lait  qui  renferme  en  très  grande 
abondance  des  bacilles  de  la  phléole.  Ceux-ci  végètent  certaine- 
ment dans  la  mamelle,  à en  juger  par  leur  nombre  : ils  sont 
accompagnés  dans  le  lait  d’une  masse  de  leucocytes  polynucléaires. 
Les  bacilles  disparaissent  15  jours  après  le  début  de  la  lactation. 

Des  cobayes  inoculés  avec  0 c.c.  5 de  ce  lait  meurent  deux 
mois  après,  cachectiques,  avec  de  petits  abcès  au  point  d’inocu- 
lation, mais  sans  lésions  viscérales  autres  que  de  la  péritonite 
adbésive. 
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Les  (leux  ehevrt'aux  se  dtna'lopjuMit  noriiuileiuenL  l/uii  est 
sacrifié  à i'i  jours.  A l’aulopsie.  ou  trouve'  la  chaîne  ganglion- 
naire nu'sentériepie  tri's  volumiiu'use.  Les  ganglions  gros,  mous, 
ne  prés(*ntenf  à la  coujee  aucune  foianation  tuherculeuse.  ni 
(‘paississ(‘inenî  (le  la  couche  cori icale.  [1  sont  pleins  de  leucocyte's 
j)armi  les(juels  on  lU'  voit  aucun  hacilh*  colorahle. 

L(‘S  autres  or^am's  et  h*  svsti'uu'  üan^lionnaire  intra-thora- 
(‘i(]U(*  sont  parfaitenu'nt  sains. 

* 

Les  expéric'iices  inonfia'iit  (jue  h'S  jeunes  clu'vreaux  nourris 
])ar  d(‘S  ni(‘res  artilicielh'inent  inlecf(‘(‘s  dans  les  manndh's  avec 
des  cultures  de  Tiih.  horiac.  luatufinr.  (tridu-r  ou  avec  de'S 
bacilles  j)scu(l()-tuherculeux  du  tvj)e  plihdtlr.  lahigissenl  \ ioh'in- 
uK'iit  contre  l'inrection  inh'stinale  par  leurs  ganglions  nu*s(‘nt(‘- 
rhpu'S.  Dans  tous  h‘S  cas.  nuuiu'  lors(ju'il  s'agit  de  bacilles 
pseudo-iuherculeux,  on  leur  trouve  des  lésions  d'adt'nopafhie 
in(‘S(‘ntéri(|U(*  ; mais,  seule,  rinfection  par  les  hacilh's  /jori/ts  (‘t 
/td/iKiliis  entraîm'  la  rormation  (h*  tulx'rcuh's  dans  h‘S  ganglions. 

Avec  h*  bacille  hovin^  rinl’ection,  beaucoup  plus  grave, 
aboutit  très  vite  à la  casc'ilication  et  se  j)ropage  bi(‘nt(')t  aux 
poumons.  Ave(!  le  bai'ilb*  hunuiin.  les  b'sions  tendent  très  vite 
à s(‘  gmudr  sur  place  par  calciticaiion  ('t  sclérose  libiu'ust'  des 
follicules  ganglionnaires  inb'ctés. 

Avec  le  bacille  drialri*  et  la  phfrule.  la  réaction  délensive 
des  ganglions  (‘st  siifiisamment  »‘flicace  j)Our  (‘mpêcliei*  les 
microbes  de  franchir  cette  banaère  : ils  sont  le  plus  souvent 
détruits  sur  plac(‘  par  b‘s  leucocvtc's.  Toutefois,  le  bacille  aviaire 
s'est  montré  capable  (b*  produii‘(*  à distanci;,  dans  b‘s  aidicula- 
tions,  des  lésions  tout  à fait  semblables  aux  lunudirs  hhnirhr.'i 
(les  enfants. 

Il 

tuberculisation  des  jeunes  chevreaux  1‘AR  l’incestion  de  cultures 

TUBERCULEUSES 

Après  avoii*  provo(|ué  chez  les  jeunes  chevreaux  l'infection 
tuberculeuse  natureUe  en  les  faisant  nourrir  par  h'urs  mères 
dont  les  mamelles  ont  été  artiticiellement  infectées,  nous  avons 
réalisé  chez  d’autres  jeunes  chevreaux,  n:‘S  de  mères  saiiu's, 
l’infection  directe  du  tube  digi'stif  en  introduisant  dans  le 
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rumen,  à Taicle  do  la  sonde  œsoplia^ienno,  des  (|Liaiitiiés 
mesurées  de  cultures  des  diverses  oi-ic^ines  susiuentionnées. 

La  sonde  œsopliacrienne  dont  nous  faisions  usage  est  un 
tuhe  de  caoutclioue  identique  à celui  que  l’on  emploie  pour 
le  lavage  de  Testomac  chez  ITionnne  (tube  Fauchier).  niais  avec 
un  seul  orilîce  terminal  circulaire.  L’instrument,  stérilisé  à Teau 
bouillante. était  poussé  doucement  dansle  pharynx. les  mâchoires 
de  l'animal  étant  maintenues  écartées  par  les  mains  d’un  aide. 
On  avait  préalablement  mesuré  la  longueur  du  tube  qu’il  était 
néc(‘ssaire  d'introduire  cliez  les  jeunes  chevreaux  et  chez  les 
chèvres  adultes,  pour  arriver  jusqu’au  rumen,  et  on  s’assurait 
cluKjue  fois  (jue  la  sonde  n’avait  pas  fait  fausse  route  et  (|ue 
l’animal  l'espirait  librement. 

A l'aide  d'un  petit  entonnoir  en  verre  fixé  sur  le  pavillon  de 
la  sonde,  on  versait  ensuite  l’émulsion  très  diluée  de  bacilles 
tuberculeux.  En  retirant  lentement  le  tube,  celui-ci  s'essuyait 
d’une  manière  parfaite  sur  les  parois  de  l'œsopbage  et  aucune 
parcelle  de  liquide  infectant  ne  restait  à sa  surface.  Cette 
tecbni(|ue  nous  permettait  d’éviter  tout  effort  de  vomissement 
et  de  toux. 

Nos  expériences  ont  porté  sur  trois  chevreaux  pour  la  Tub. 
bovine,  deux  pour  la  Tub.  humaine,  un  pour  Y aviaire  et  deux 
pour  la  phléole. 

A.  — Tubereu/ose  bovine.  Chevreau^  iT  Ibi.  Né  le 
12  avril  11)11').  ingère  cà  la  sonde,  les  d.  4.  a et  6 juin,  chaque 
jour  de  Tub.  bovine  (culture  sur  pomme  de  terre) 

linement  émulsionnée  dans  lOc.c.  d'eau  stérile.  Il  est  sacrifié  le 
lu  juillet,  di  jours  après  le  dernier  repas  infèctant. 

Les  ganglions  mésentériques  sont  volumineux:  leur  couche 
corticale  présente  des  petits  tubercules  blancs,  superficiels,  dont 
le  centre  est  caséeux.  Le  foie,  la  rate,  les  reins  sont  normaux. 
Les  deux  poumons  sont  criblés  de  tubercules  soudés  les  uns 
aux  autres  par  des  zones  de  tissu  hépatisé.  Les  ganglions  péri- 
broncbi(|ues  sont  énormes  et  remplis  d'amas  tuberculeux.  Les 
rétro-pharyngiens  ne  sont  pas  augmentés  de  volume. 

Chevreaux  n^^  14dc^  160,  nés  le  4 avril  190d,  reçoivent  dans 
l'estomac,  avec  la  sonde  œsophagienne,  l’un  (n*^  14d)  deux 
doses  successives  (9  et  10  avril)  de  O'COd  de  T . bovine  fraîche, 
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liii(‘nu*nt  triturée  daus  10  c.  c.  (Peau;  rautre  (ii'^  KJO)  i doses 
semblables  (9.  10,  11  et  12  avril). 

Le  0 mai  suivant  on  constate  (|ue  les  2 animaux  parais- 
sent malades,  l^eur  croissance  s’est  arretée;  ils  sont  tristes  et 
mangent  peu. 

Le  24  mai.  le  n'^  142,  est  sacrilié,  4')  jours  après  le  dernier 
rej)as  infectant.  (Jn  trouve  les  ganglions  més(*ntéri(|ues  très 
volumineux,  mous,  avec  de  petits  tubercules  superficiels  rem- 
[)lis  de  bacilles.  L(‘s  autres  organes  sont  sains.  Les  poumons  ne 
présentent  aucun  tubercule. 

Le  n^  100,  (pii  a élé  conserv(‘,  ne  se  d(^'elo[)|)e  pas.  il  maigrit 
(‘t  reste  triste.  A partir  du  20  juin,  on  s’ajieiroit  (pi’il  tousse. 
Le  20,  on  le  trouve  mort.  Ij’autopsii*  inonlre  la  cbaîne  des  gan- 
glions mésent(u‘i([ues  très  volumineux.  La  surl'ace  des  ganglions 
(‘st  S(‘mée  des  petits  tubercules  caséeux  dont  le  pus  est  rempli 
de  bacilles.  Les  autres  groupes  ganglionnaires  d(‘  la  cavité 
abdominale,  le  l’oie  et  la  rate  ne  présentent  aucune  lésion. 

Les  deux  poumons  sont  farcis  de  tubercules,  les  uns  déjà 
gros  comme  des  pois,  d’autres,  en  plus  grand  nombre,  à des 
stades  plus  jeunes.  I^e  lobe  inférieur  du  jioumon  droit  forme  un 
vaste  bloc  adhérent  à la  plèvre  pariétale.  Les  ganglions  péri- 
bronclii(pies  et  ceux  du  médiastin  [)Ostérieur  sont  (‘norm(‘S  et 
remplis  de  tubercules  caséeux. 

* 

IL  — rubcrculose  hutna'DiP . Deux  clu^vroduæ  le  14  avril 
191).')  14')  et  187),  re(;oiv(mt,  à la  sonde  œsophagienne,  Tun 

(14.oj,  deux  doses  succ(‘ssives  de  ()"M).')  de  Tub.  humulne 
les  17  (d  18  avril;  l’autre  (187),  4 doses  de  la  même  culture,  les 
17,  18,  19  et  20  avril. 

Leur  santé  et  leur  croissance  restent  normales.  Ils  ne  parais- 
sent ])as  malades.  42  jours  après,  les -2,  4,  2 et  (i  juin,  on  leur 
fait  ingérer  à la  sonde  quatre  doses  successiv(‘s  de  0°L0.2  de 
Tub.  bovine  fraîche. 

Ouebpies  jours  après,  on  constate  (|ue  leur  (dat  général 
devient  mauvais.  Ils  ne  grandissent  plus.  A partir  du  10  juillet, 
le  187  commence  à tousser.  On  les  sacrifie  le  12  juillet. 

Le  n*^  14.')  présente  une  adénopathie  niésent(u‘ique  peu  déve- 
loppée. Ouebjues  ganglions  seulement  ont  de  [petits  (ubercules 
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dans  l’épaisseur  de  leur  couche  corticale.  Le  foie.,  la  rate  et  les 
autres  g-anglions  abdominaux  sont  sains.  Les  poumons  ren- 
ferment de  nombreux  îlots  de  tubercules,  les  uns  très  petits, 
translucides,  d’autres  volumineux  et  caséifiés.  Les  g'ang’lions 
médiastinaux  postérieurs  et  péril)roncbiques  sont  énormes.  Les 
rétro-pbaryng-iens  commencent  à se  tuberculiser. 

Le  n®  187  aies  gang-lions  mésentériques  beaucoup  plus  tumé- 
liés,  avec  des  foyers  de  tubercules  caséeux  de  la  grosseur  d’un 
pois.  Le  foie  et  la  rate  sont  indemnes.  Les  poumons  sont  par- 
semés de  gros  tubercules  isolés,  avec  des  zones  d’bépatisation 
commençante.  Les  ganglions  du  médiastin  postérieur  sont  gon- 
flés et  durs,  tandis  que  les  péri-broncbiques  et  lesrétro-pliarvn- 
giens  restent  normaux. 

C.  — T uberculose  cœiairp . Vu  chevreau  ( n*^  107j,  né  le  18  avril 
19005  ingère  les  19,  ’2(),  21  avril  et  les  4,  o et  6 mai,  à la  sonde 
œsophagienne,  chaque  fois  0°^',0o  de  bacilles  aviaires.  Sa  santé 
ne  paraît  nullement  troublée  dans  la  suite. 

()o  jours  après,  comme  il  reste  parfaitement  bien  portant, 
on  lui  fait  ingérer  quatre  doses  successives  de  ()"U0o  de  bacilles 
bovins. 

4.0  jours  plus  tard,  l’amaigrissement  commence  à se  mani- 
fester. Le  10  septembre,  il  est  encore  vivant,  mais  souffreteux, 
tremblant  et  triste. 

I).  — Pseudo-tuberculose phléole.  Deux  chevreaux  (iP'^  144 
et  119),  nés  le  21  avril  lOOo,  ingèrent  à la  sonde,  le  lendemain 
de  leur  naissance  et  les  o,  0,  lo  et  17  mai  suivants,  chaque 
fois,  IP^.Oo  de  culture  fraîche  de  pbléole.  ils  restent  en  parfaite 
santiU 

Le  1 19  est  sacrifié  le  1:^  juillet.  On  trouve  le  chapelet  gan- 
glionnaire mésentérique  considérablement  augmenté  de  volume, 
lœs  ganglions  ne  forment  plus  qu’un  énorme  cordon.  Certains 
atteignent  la  grosseur  d’une  noisette.  Sur  les  coupes,  on  voit 
dans  la  zone  corticale  des  îlots  blancs  scléreux.  Pas  de  bacilles 
colorables.  L’inoculation  de  l’un  de  ces  ganglions,  broyé,  dans 
le  péritoine  de  4 cobayes,  laisse  les  animaux  indemnes.  Le  foie, 
Il  rate,  les  poumons  et  les  ganglions  thoraciques  ne  présentent 
aucune  lésion. 
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Le  chevreau  144,  qui  a ingéré,  les  5,  B,  15,  Ki  et  17  mai, 
O^COü  de  culture  de  pliléole,  reçoit  à la  sonde,  les  15,  14,  15  et 
16  juin,  0^LJ)5  centigr  de  Tub.  bovine  fraîche.  Le  9 juillet  sui- 
vant il  se  met  à maigrir  et  à tousser.  On  le  sacrifie  le  K).  Les 
ganglions  mésentéri(jues  sont  peu  volumineux,  mais  ils  montrent 
dans  leur  couche  corticale  un  assez  grand  nombre  de  petits 
tubercules  caséeux.  Les  autres  organes  de  Tabdomen  sont 
sains. 

En  revanche,  les  poumons  apparaissent  farcis  de  tubercules 
et  pres(|ue  entièrement  hépatisés.  Les  ganglions  du  médiastin 
postérieur  sont  énormes  ; les  péi-ihronchiques  et  réti'opharyn- 
giens  encore  intacts. 

Un  fragment  de  poumon,  trituré,  est  inocuh'  sous  la  peau  de 
'1  cobayes  qui  meurent  (ui  i5  jours  de  tuberculose  généralisée. 

-H: 

11  résulte  de  ces  expériences  : 

U Que  Tingestion  d'une  faible  quantité  de  bacalles  tubercu- 
leux d’origine  bovine  suffit  à donnei*  aux  jeunes  chevreaux  une 
adénopathie  mésentéricjue  grave,  avec  formation  de  tubercules 
qui  évoluent  rapidement  vers  la  caséification.  Aussitot(|ue  celle- 
ci  commence  à se  produire,  les  lésions  tuberculeuses  apparais- 
sent dans  les  poumons,  puis  dans  les  ganglions  médiastinaux 
postérieurs,  puis  dans  les  ganglions  péribronchiques.  La  tuber- 
culisation pulmonaire  ne  survient  (jue  seeondairemenf ^ alors 
(jue  les  ganglions  niésentéri(|ues  ne  suffisent  plus  à retenir  les 
bacilles  tuberculeux  et  à les  empêcher  d’étre  entraînés  dans  la 
circulation  lympbati({ue  ; 

'1^  Que  l’ingestion  d’une  faible  quantité  de  bacilles  tubercu- 
leux d’origine  humaine  paraît  inolfensive  pour  les  jeunes  che- 
vreaux, mais  ne  suffit  [)as  à les  vacciner  conti*e  les  effets  de 
l’ingestion  ultérieure  de  bacilles  bovins; 

5°  Que  l’ingestion  de  bacilles  tuberculeux  aviaires  et  de 
pseudo-tuberculeux phléole  est  également  inolfensive,  et  seule- 
ment capable  de  produire  une  adénopathie  mésentérique  qui 
n’est  que  le  résultat  de  la  mise  en  a3uvre  d(‘S  moyens  normaux 
de  défense  de  l’organisme  contre  les  infections  dérivées  de  l’in- 
testin. Mais  l’ingestion  répétée  de  ces  bacilles  est  incapable  de 
donner  aux  animaux  jeunes  la  moindre  résistance  à l’égard  de  la 


ANNALES  DE  T/lNSïlïUT  PASTEUR 


tuberculose  bovine  ultérieureiuent  absorbée  par  le  tube  digestif. 

Elles  démontrent,  en  outre,  que,  comme  Uaffirme  Von 
Bebring  pour  les  bovidés,  la  tuberculose  pulmonaire  évoluant 
chez  les  jeunes  chevreaux,  dans  toutes  les  circonstances  où 
nous  Lavons  constatée,  est  sûrement  ^orifjine  intestinale. 

111 

TLBERCULISAÏION  PULMOXAUAE  DES  CHÈVRES  ADULTES  PAR  INGESTION  DE 
PRODUITS  TURPZRCULEÜX 

Beaucoup  d’expérimentateurs  ont  déjà  constaté  que  le  bœuf, 
le  porc,  le  chien,  le  chat,  le  lapin,  le  cobaye  et  le  singe  peuvent 
être  infectés  par  la  voie  intestinale  avec  des  produits  tubercu- 
leux ou  avec  des  cultures  d'origine  bovine  ou  humaine. 

Dès  1868,  Ghauveau  écrivait  que  « le  tube  digestif  constitue, 
chez  Lhomme  comme  dans  l'espèce  bovine,  une  voie  de  conta- 
gion qui  est  des  mieux  disposées  pourra  propagation  de  la  tuber- 
culose et  qui  peut  être  bien  plus  souvent  en  jeu  que  la  voie 
pulmonaire  ^ . » 

D’autre  part,  Colin  ne  parvenait  pas  à obtenir  l’infection  en 
faisant  ingérer  au  bœuf  des  fragments  de  tissus  virulents.  Et 
plus  récemment,  von  Hanseman^  affirmait  que  jusqu’à  présent, 
chez  l’homme,  il  n’a  pas  été  observé  de  cas  authentiques  d’in- 
fection par  la  voie  intestinale  qui  aient  donné  naissance  à la 
tuberculose  pulmonaire. 

Enfin  Cornet®  et  Lubarsch^  pensent  que,  dans  l’immense 
majorité  des  cas,  l’infection  pulmonaire  primitive  est  évidente. 

En  ce  qui  concerne  la  chèvre,  Moeller  avait  montré  ^ que 
les  animaux  de  cette  espèce  peuvent  absorber  impunément, 
avec  leurs  aliments,  de  grandes  quantités  de  crachats  tubercu- 
leux humains  riches  en  bacilles. 

Dans  une  première  expérience  faite  au  mois  de  juin  1904, 
nous  avions  nous-même  fait  absorber  à 4 chèvres  adultes,  préa- 
lablement tuberculinées  et  reconnues  saines,  une  grande  quan- 
tité de  bacilles  d’origine  bovine  (20  grammes  de  bacilles  frais 

1.  Bull,  Acad,  de  méd.,  XXXIII,  et  Rec.de  méd  vétér.  1869,  p.  202. 

2.  Berl.  Klin.  Woch.,  n"*  7 et  8,  16  et  23  fév,  1903. 

3.  Münch.  Med.  Woch.  15  mars  1904,  p.  474-480. 

4.  Fortschritte  der  Medicin,  10  juin  1904. 

5.  Deutsch.  med.  Woch..,  1902,  n“  40.  p.  7-8. 
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provonaiR  (1(‘  voiles  de  3 semaines  sur  bouillon  glycérine)  étalés 
en  sandwich  entre  2 conciles  minces  de  pain. 

Deux  mois  après,  ces  animaux  soumis  àl’épreiive  delà  tuber- 
culine ne  donnèrent  aucune  réaction.  Sacriliés  en  octobre,  ils 
ne  })résentèrent  aucune  lésion  tuberculeuse. 

Nous  trouvions,  dans  ce  fait,  une  conlirmation  éclatante  de 
la  Ihèse  de  NAin  Debring'  et  nous  jiensions,  avec  cet  éminent 
savant,  qm*  les  lésions  tuberculeuses  (jue  l’on  observe  chez  les 
animaux  adultes  ne  sont  autre  chose  (jue  le  résultat  de  l’évolu- 
tion  tardire  de  lésions  eontraetées  dans  le  Jeune  âge  et  déri- 
vant d'une  infection  intestinale  ancienne. 

On  verra  par  la  suite  (jue  nos  expcn-iences  nous  obligent  à 
condamner  cette  opinon. 

Au  lieu  de  faire  ingérer  aux  chèvres  adultes  des  amas  de 
bacill(‘s  tuberculeux,  tids  (ju’ils  sont  fournis  jiar  les  milieux  de 
culture  liijuides  et  tassés  entre  dimx  tranches  de  pain,  nous 
avons  préparé,  par  trituration  an  mortier  d’agatis  des  émulsions 
(ines  de  bacilles  et  nous  avons  inirodnit  directement  celles-ci 
dans  le  rumen  à l’aide  de  la  sonde  œsopbagmmne. 

En  ojau'ant  dans  ces  condilions  avec,  des  cultures  d’origine 
bovine^  les  capidns  adultes  deviennent  sûrement  tuberculeux 
et,  au  lieu  de  manifester  des  lésions  ganglionnaires  mésenté- 
ri(jues  semblables  à cidles  (ju(‘  l’on  obs(‘rve  chez  les  animaux 
jeunes,  on  constate  toujours  l'ajjjjurition  rapide  de  lésions 
tuberculeuses  pulmonaires.  Les  bacilles  ne  laissent  presque 
aucune  trace,  de  leur  passag(‘  ii  travers  le  système  lymphatique 
de  l’intestin. 

Voici  le  résumé  de  (|uel(jues-unes  de  nos  expériences  : 

1.  — Un  bouc  (n®  10  bis)  âgé  de  2 ans,  préalablement  tub(‘r- 
culiné  sans  réaction,  ingère  à la  sonde,  les  2,  3,  4 et  5 mai  1903, 
4 doses  successives  de  0»U03  de  tuberculose  bovine  fraîche  tri- 
turée et  diluée  dans  10  c.c.  d’eau  stérile. 

Le  2o  mai  il  paraît  triste  et  soulFreteux.  Le  3 juin  il  a maigri 
notablement  et  commence  à tousser.  Sa  température  s’élève  et 
oscille  entre  39^,8  et  40^,3.  Le  6 juillet  il  réagit  violemment  à 
la  tuberculine  (4 U, 2).  La  toux  est  devenue  très  fréquente. 

Le  7 juillet,  63  jours  après  le  dernier  repas  infectant, 
'’animal  est  sacrifié.  Les  ganglions  mésentériques  présentent 
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un  volume  normal.  On  n‘y  aperçoit  aucune  lésion  apparente. 
Cependant,  les  coupes  de  ces  ganglions  montrent  quelques 
petits  tubercules  fivec  un  noyau  calcaire  au  centre,  sans  bacilles 
colorables.  L’inoculation  à 4 cobayes  d’un  de  ces  ganglions 
broyé,  les  rend  tous  tuberculeux. 

Il  n’y  a pas  de  lésions  visibles  des  viscères  abdominaux  ni 
d’ulcérations  sur  la  muqueuse  de  l’intestin. 

A l’ouverture  de  la  cavité  thoracique,  on  trouve  les  poumons 
farcis  de  tubercules  à tous  les  degrés  d’évolution,  et  d’énormes 
cavernes  pleines  de  pus  riche  en  bacilles. 

II.  — Un  bouc  (n®  15)  âgé  de  5 ans,  préalablement  tubercu- 
liné  sans  réaction,  ingère  à la  sonde,  les  11,  12,  13  et  14  juil- 
let 1903,  4 doses  successives  de  0?’^,05  de  tuberculose  bovine 
fraîche  finement  triturée  dans  10  c.  c.  d’eau  stérile. 

Sacrifié  50  jours  après,  le  4 septembre,  on  trouve  la  chaîne 
ganglionnaire  mésentérique  très  légèrement  tuméfiée.  Les  coupes 
de  ganglions  montrent  dans  la  couche  corticale  quelques  petits 
tubercules  dont  le  centre  est  caséifié  et  contenant  de  nombreux 
bacilles.  Les  viscères  abdominaux  sont  parfaitement  sains. 

Les  deux  poumons  renferment  une  trentaine  de  tubercules, 
gros  comme  un  grain  de  chènevis,  disséminés  à la  surface,  sous 
la  plèvre.  Les  ganglions  médiastinaux,  trachéo-bronchiques  et 
rétro-pharyngiens  sont  tout  à fait  indemnes. 

III.  — Une  chèvre  (n®  16),  âgée  de  o ans,  ingère,  dans  les 
mêmes  conditions  que  le  précédent  animal,  4 doses  de  0"L05  de 
tub.  bovine.  Sacrifiée  50  jours  après,  on  constate  une  très  légère 
tuméfaction  de  quelques  ganglions  mésentériques.  Les  plus 
volumineux  montrent  sur  les  coupes  d’assez  nombreux  petits 
tubercules  riches  en  bacilles.  Pas  de  lésions  dès  viscères  abdo- 
minaux. Les  deux  poumons  sont  le  siège  d’une  éruption  tuber- 
euleuse  récente.  On  compte,  exclusivement  à la  surface  du 
parenchyme,  contre  la  plèvre,  une  cinquantaine  de  petits  tuber- 
cules dont  le  centre  commence  déjà  à se  caséifier.  Les  gan- 
glions médiastinaux,  trachéo-bronchiques  et  rétro-pharyngiens 
sont  absolument  sains. 

Que  conclure  de  ces  faits,  sinon  que  les  animaux  adultes 
peuvent  très  facilement  contracter  la  tuberculose  par  le  tube 
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• ligostil',  lors((u’ils  insèrent  des  bacilles  tuberculeux  virulents, 
(lisséiuinés  dans  un  licjuide,  et  que  les  bacilles,  traversant  la 
nuKjiieuse  intestinale,  sans  //  produire  de  lésions,  avec  les 
matériaux  constituants  du  chyle,  ne  sont  (jiie  très  imparfaite- 
ment i-etenus  par  les  gang-lions  mésentéri(pies  dont  la  texture 
dilfère  beaucoup  de  celle  que  Ton  observe  chez  les  animaux 
jeunes. 

Les  ganglions  de  ces  derniers  montrent  les  follicules  et  les 
cordons  folliculaires  pressés  les  uns  contre  les  autres  et  ne 
laissant  aucun  vide  dans  les  intervalles  des  vaisseaux  sanguins. 
La  portion  caverneuse  avoisinant  le  bile  est  très  réduite  : les 
travées  sont  bourrées  de  cellules  lympbati(jues. 

(du‘z  l’adulte,  au  contraire,  ainsi  ((ue  nous  avons  pu  l’ob- 
s(‘rv<‘r  constamment,  par  la  comparaison  de  nos  coupes,  la 
(•oncb“  corticale  montre  les  follicules  plus  (‘spacés,  séparés  par 
des  cloisons  fibreuses,  et  la  ])orti()n  caverneuse  occupe  une 
(dendue  beaucoup  plus  grande.  Lu  outr(‘.  les  (l’avées  de  celles-ci 
sont  lâches,  distendues,  et  on  v trouve  en  grand  nombre  des 
vacuoles  et  de  véritables  canaux  notableimmt  plus  lai-ges  que 
b‘s  celbdes  lympbati(|ues  qu’ils  renferment. 

Quand  on  réllécbit  à ces  dilférences  de  struclure  (jui  se 
|•etrouvent  également  dans  les  ganglions  péi-ibroncbi(jues  et 
dans  ceux  du  médiastin,  on  comprend  (jue  la  lymphe  apportée 
aux  ganglions  par  les  canaux  alféiamts  juscpie  dans  la  couche 
folliculaire,  circule  plus  lentement  chez  le  jeune  animal  ou 
clu‘z  l’enfant,  s’y  libre  mieux  et  s’y  d(‘barrasse  par  suite  plus 
sùiamient  des  bacilles  tuberculeux  ou  des  autres  microbes 
(ju’elle  peut  contenir  ’. 

Tandis  ({ue  les  ganglions  de  l’adulte,  aux  alvéoles  plus 
lâches,  ne  constituent  qu’un  filtre  imparfait,  rempli  de  fissures, 
par  où  les  bacilles  sont  facilement  entraînés  vers  le  bile  jus- 
qu'aux canaux  eiférents  et,  de  là.  dans  la  circulation  lympha 
ti({ue 

1.  (1.  \V(‘ig('rl,  on  rtiidiant  roiiiparal ivciiK'iil  les  ICshmis  <lii  systômo  lyiiiplia- 
rn{ue  ciioz  h's  enlanis  ot  clioz  les  adultes,  avait  drjà  foriiiuh''  cette  conclusion  (lue. 
chez  les  enlants,  le  bacille  Inberculeux  pénètee  laaïucou])  plus  facilement  dans  les 
lynipbati((U('s  de  la  inu([ueus(î  intestinale  ([ue  chez  les  adultes.  Le  même  pln'mo- 
mène  s'observe  é^abmient  ])our  le  système  lympbntiqne  des  bronches,  des  pou- 
mons, delà  cavité  buccale  (d  ))rol)abl(nnent  de  la  peau.  (WEiGEnx,  Deutsch.  rned. 
Woch.,  n°  U.  8 octobre  1903,  p.  733.) 

-.  On  sait  c{ue  beaucoiq)  de  mici’obcs  passent  avec'  une  grande  facilité  à tra- 
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Les  bacilles  tuberculeux  qui  ont  pénétré  avec  le  cbyle  dans 
les  cbylifères  de  l’intestin  franchissent  donc  très  facilement  chez 
l’adulte  la  barrière  ganglionnaire  mésentérique. dans  les  leuco- 
cytes polynucléaires  qui  les  ont  déjà  englobés.  Us  sont  alors 
charriés  parla  lymphe  jusque  dans  le  canal  thoracique,  puis 
dans  la  veine  sous-clavière  gauche,  puis  dans  le  cœur  droit,  d’où 
ils  sont  lancés  par  l’artère  pulmonaire  dans  le  réseau  capillaire 
du  poumon.  Celui-ci,  enserré  dans  un  lacis  conjonctif  extrê- 
mement dense,  les  arrête  comme  une  bougie  filtrante  retient 
les  microbes,  et  les  granulations  tuberculeuses  se  constituent 
alors  suivant  le  mécanisme  si  bien  étudié  et  décrit  par 
A.  Borrel  en  1803 

Dans  le  jeune  âge,  lorsque  les  bacilles  tuberculeux  ingérés 
et  arrêtés  par  les  ganglions  mésentériques  sont  très  nombreux 
ou  très  virulents,  et  que  les  tubercules  formés  dans  la  couche 
folliculaire  des  ganglions  se  caséifient,  déversant  leurs  bacilles 
dans  les  canaux  efférents,  les  microbes  véhiculés  parlalymplie, 
puis  par  le  sang  veineux,  se  dispersent  dans  le  poumon  ou  dans 
d’autres  organes  : ils  sont,  à cette  épO(jue  de  la  vie,  moins  faci- 
lement arrêtés  par  les  capillaires  lâches  du  poumon  que  par 
ceux  des  organes  dont  le  tissu  conjonctif  est  alors  plus  dense, 
tel  que  celui  qui  tapisse  les  articulations,  les  séreuses  et  prin- 
cipalement les  méninges.  Aussi  les  localisations  méningés, 
osseuses  ou  articulaires  sont-elles  infiniment  plus  fréquentes 
chez  les  enfants  que  chez  les  adultes. 

Dans  tous  les  cas.  chez  l’enfant  comme  chez  l’adulte,  la 
rupture  des  tubercules  caséifiés  détermine  la  libération  de 
bacilles  qui  sont  expulsés  au  dehors  (avec  les  crachats  par 
exemple  dans  les  tuberculoses  pulmonaires  ouvertes)  ou  qui. 
englobés  par  de  nouveaux  leucocytes  et  charriés  parles  lympha- 
tiques environnants,  vont  s’arrêter  dans  les  ganglions  voisin^ 

vers  la  muqueuse  iutesliiiale  des  jeunes  animaux  à la  mamelle  : Romer  et 
V.  Behring  ont  montré  ((u’il  en  est  de  même  des  toxines  et  antitoxines.  A'ous- 
mêmes  avons  constaté  que  le  venin  de  cobra  ingéi'é  traverse  aisément  l'épithé- 
lium intestinal  et  tue  les  jeunes  animaux,  alors  que  les  animaux  adultes  peuvent 
en  absorber  des  doses  plusieurs  fois  moidelles  sans  accidents. 

Rappelons  à ce  sujet  que  V.  Behring  espère  obtenir  rimniunité  contre  la  tuber- 
culose en  faisant  absorber  aux  jeunes  enfants  soit  du  lait  provenant  de  vaches 
vaccinées,  soit  des  bacilles  modifiés  ou  atténués  dans  leur  virulence.  {Deuisch. 
med.  Woch.  n»  39,  24  sept.  1903,  ]).  G89  097). 

1.  Annalfs  de  r Instduf  Pnstour.  1893,  p.  093. 
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{ii(]t‘no|)atlii(*  tmclieo-broiicliiqiio  (1(î  rtMifaiit)  ou  lravers(Mil 
ceux-ci  pour  renti’cr  ])ar  1(*  canal  ll»oraci(jue  et  le  conir  droit, 
(|ui  les  renvoie  aux  capillaires  du  poumon  avec  le  sang'  ii 
luuuatoscM-.  Ce  processus  nous  (‘st  apparu  Irèsevicbmt  chez  plu- 
sieui*s  de  nos  chèvres  adultes,  infectées  à la  sonde  œsopha- 
gienne. (ui  j)ailiculier  chez  notre  houe  de  '1  ans  n"  H)  his. 

Ainsi  sVxf)li(juent  h*s  ('•ni pf ions  sucrpsslros  dr  /n/jerru/rs 
qui  apparaissent  toujours  chez  les  sujets  porteurs  d(‘  lésions 
caséi(i(M‘S.  Il  sufht  dh'xaminer  h‘s  poumons  d’un  tuberculeux  à 
cavernes  pour  constater  (jue  le  parenchvue  pulmonaire  poi*l(‘. 
à sa  surface  d'abord,  puis  dans  sa  masse,  une  foule  d’ilots  d(i 
tulx'rcules  à tous  les  stades  (h*  développeimmt.  (’diacun  de  c(‘s 
stades  correspond,  sans  nul  doute,  «à  une  réinfection  produite 
soi/  pai'le  d(Aau-sement  d’une  nouvelle  (|uantit(*  de  bacilles  par 
le  (*anal  thoraci(|U(‘  dans  le  torrent  circulatoire  veineux,  soi/ 
jjür  unr  vrinfvv/ion  in/vs/innir  occnsionnôr par  In  dinjl u/i/ion 
de.  rrnrhn/s  bacillifères. 


CO.NCLI  SIONS 

Ces  consid«‘ralions  ap|)uyé(‘s  sur  les  faits  (jm‘  nous  avons 
décrits  (‘t  sur  d’autres,  relatifs  (à  ranthracos(‘  exp(h‘inientale 
par  h‘s  voies  digestives  (que  l'iin  de  nous  fait  étudi(‘r  actuelh*- 
ment  dans  son  lahoratoii'e),  nous  amènent  à conchna*  ((ue,  dans 
rimmense  majorit(‘  des  cas.  la  tuberculose  pulmonaire  ne  se 
contracte  pas  par  inhala/ ion.,  mais  bien  par  inges/ion  dépous- 
siérés ou  de  produits  bacillifères,  et  (pCelle  a poui'  origine., 
comme  le  pense  V.  Behring,  la  pénétration  de  bacilles  tub(‘r- 
culeux  virulents  par  le  tube  digestif,  de  même  que  la  rnoi've 
chez  le  cheval  (dans  les  cas  d’inoculation  directe  sous-cutanée) 
a toujours  pour  cause  l’absorption  du  virus  morveux  par  l'in- 
testin. 

Elles  nous  oblu/en/^  par  eon/re.  àreje/er  ee//e  au/re  af/ir- 
nia/ion  de  Von  Behrinp^  que  la  /ubcreulose  de  radulie  ré.sul/e 
de  révolu/ion  /ardive  d’une  infee/ion  in/es/inale  eon/rae/ée 
dans  r enfance. 

Nous  pensons  avoir  démontré  au  contraire,  au  moins  (ui 
ce  (jui  concerne  l'espèce  animale  sur  laquelle  nous  avons  ex[)é" 
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riinenlë,  que  les  adultes  prennent  plus  facilement  la  tuber- 
culose pulmonaire  par  F intestin  que  les  jeunes,  et  que  ces 
derniers  sont  mieux  protégés  par  leur  système  g’anglionnaire 
que  les  adultes  contre  la  propagation  de  l’infection  tuberculeuse 
à d’autres  organes,  particulièrement  aux  poumons. 

Une  conclusion  pratique  d'une  extrême  importance  nous 
paraît  devoir  être  dégagée  de  ce  qui  précède  : 

Puisque,  chez  l'adulte,  rintroduction  des  bacilles  provenant 
du  tube  digestif  s’effectue  avec  la  plus  grande  facilité  dans  la 
circulation  lymphatique  du  mésentère,  sans  que  les  intestins 
soient  lésés  et  sans  que  les  ganglions  mésentériques  leur  oppo- 
sent une  barrière  efficace,  il  est  évident  que  les  malades  atteints 
de  tuberculose  pulmonaire  ouverte,  qui  avalent  leurs  crachats 
bacillifères,  se  réinfectent  constamment.  Ces  réinfections  suc- 
cessives produisent  à leur  tour  de  nouvelles  éruptions  de  tuber- 
cules dans  les  portions  de  poumon  encore  indemnes. 

Il  est  donc  essentiel  : 

P De  surveiller  avec  la  plus  grande  attention,  par  des 
examens  bactériologiques  fréquemment  répétés,  le  moment  où 
un  malade,  présentant  une  lésion  de  tuberculose  pulmonaire  à 
son  dél)ut,  commence  à évacuer  des  bacilles  ; 

2°  [y apprendre  au  tuberculeux  à expectorer  ses  crachats 
et  à ne  jamais  les  avaler. 

On  devra,  par  suite,  exigerdes  malades  qu'ils  se  rincent  soi- 
gneusement la  bouche  avec  de  l’eau  bouillie  ou  filtrée  avantcha- 
cun  de  leurs  repas  et  même,  autant  que  possible,  après  chaque 
expectoration. 

Os  notions  ne  liouleversent  en  rien  d’ailleurs  les  règles 
d’hygiène  générale  qui  régissent  la  prophylaxie'  et  la  cure  de  la 
tuberculose.  Elles  montrent  seulement  que  le  rôle  de  l’inha- 
lation des  poussières  dans  la  propagation  de  cette  maladie  a 
été  manifestement  exagéré  et  que  ces  poussières  sont  infec- 
tantes^ non  parce  quon  les  respire^  mais  parce  qiion  les 
déqlutit. 


DAflS  IiR  TUBEI^CULtOSE 

Pau  M.  il  VALLÉE. 

l’rofesscui-  à l’Ecolo  nationale  vrtérinairc  d’Alfoi  t. 


Communication  faite  au  Congrès  international  de  laTuberculose.  (Section  de  l’enfance,  3 octobre  i905.) 


Dîins  une  note  préliminaire,  présent(*e  à la  Société  delliolog^ie 
le  avril  dernier,  nous  avons  fait  connaître  le  résultat  (Lex- 
périences  poursuivies  en  1903  et  19()i  sur  la  pathogénie  de  la 
tuberculose,  notannnent  sur  Liniportance,  encore  discutée,  du 
rtjle  des  voies  digestives  dans  la  production  de  la  tuberculose 
pulmonaire. 

Nous  écrivions  alors  (jue  ((  la  jnédominance  (b‘S  lésions  pul- 
monaires chez  un  suj(9  porteur  d'altérations,  meme  très  discrètes, 
de  l’appareil  digestif,  n’autoris(‘  poinl  à admettre  (pie  l’infection 
n’a  pas  été  contractée  par  les  voies  digestives  » 

('/estfpi’ilest  incontestable, en  etfet.(pie  cbeztouteslesespèces 
animales  le  parenebyrne  pulmonaire  constitm*  le  tei-rainde  choix 
pour  l’évolution  naturelle  delà  tuberculose. 

En  ce  ([ui  concerne  la  maladie  bovine  seulement,  une  sta- 
tisti({ue  portant  sur  plus  de  43.000  animaux  établit  nettement 
la  plus  grande  fréquence  de  l’envabissement  des  poumons  ( 73  0/0 
des  cas  de  tuberculose  localisée)  sur  celui  du  foie,  par  exemple 
(28  0 b seulement). 

Dans  les  cas  de  tuberculose  gibiéralisée  même,  le  foie  est 
indemne  dans  17  0 O des  cas,  tandis  que  le  poumon  est  cons- 
tamment atteint, 

(ibez  les  veaux  de  boucherie  nourris  exclusivement  au  lait  et 
reconnus  tuberculeux  à l’abattoir  on  note  très  souvent,  ainsi 
que  l’a  signalé  notre  confrère  et  ami  Césari,  ((  des  lésions  exces- 
sivement développées  des  ganglions  médiastinaux  et  bronchi- 
ques, coïncidant  avec  des  altérations  très  peu  accusées  des 
ganglions  mésentériques  ))  \ 

1.  Quelques  semaines  plus  tard,  Weleminski  faisait  connaître  les  résultats 
d’expériences  analogues.  Berlin.  Klin.  Wochenschr.  1905,  nO  17,  12  avril  1905. 

2.  CÉSARI,  Revue  générale  de  Médec.  vétérinaire.,  n»  44,  15  octobre  1904. 
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Poursuivant  des  expériences  chez  le  jeune  veau,  dans  le  bul 
de  renouveler  les  constatations  du  professeur  von  Belirinp-  sur 
l’extréine  sensibilité  des  jeunes  sujets  à Einfection  parles  voies 
digestives,  nous  avons  observé,  dans  tous  les  cas,  chez  les  sujets 
infectés  par  ce  mode,  une  prédominance  très  marquée  des  lésions 
des  ganglions  bronchiques  et  médiastinaux  sur  celles  des  gan- 
glions mésentériques  parfois  impossibles  à déceler. 

Nous  avons  (Té  conduit  ainsi  à rechercher  quel  est  le  mode 
d'infection  qui  réalise  le  plus  sûrement  les  altérations  des  gan- 
glions bronchiques  que  Ton  rencontre  si  souvent  chez  les  sujets 
tuberculeux. 

Ces  i‘echercbes  ont  étéjpoursuivies  chez  le  veau  qui,  par  son 
format  et  par  l'aptitude  (|u’il  possède  de  donner  très  vite  des 
lésions  caséeuses  ou  calcaires,  constitue  l’animal  de  choix  pour 
de  telles  (expériences. 

JjCS  animaux  ont  été  plac(*s  dans  les  conditions  les  plus  propres 
à éviter  toute  contamination  accidentelle;  il  ont  été,  préalable- 
ment à chaque  intervention,  soumis  à une  injection  révélatrice 
de  tuberculine,  dans  le  but  de  s’assurer  ([u’ils  étaient  indemm'S 
de  tuberculose. 

Nous  avons  utilisé  dans  la  plupart  de  nos  expériences  un 
bacille  bovin  isolé  d’un  lait  tuberculeux  il  y plus  de  dix  ans,  par 
notre  si  regretté  maître  Nocard.  C(‘  bacille,  qui  tue  le  jeune 
veau  par  inoculation  intraveineuse  <à  la  dose  de  2 milligrammes, 
n’  a j a m a i s var  i é d’ a c 1 i \ i t (L 

I 

L’infection  par  les  voies  respiratoires,  que  l’on  considère 
aujourd’hui  comme  la  plus  propre  à réaliser  les  lésions  des 
ganglions  annexes  du  poumon,  a tout  d’abord  été  mise  en 
oeuvre. 

Il  paraît  indiqué  d’opérer  en  premier  lieu  une  infection 
directe  de  la  muqueuse  respiratoire  par  inoculation  intra-tra- 
chéale. 

Dans  ce  but,  2 jeunes  veaux,  indemnes  de  tuberculose, 
reçoivent  dans  la  trachée,  chacun  10  milligrammes  de  bacilles 
bovins  provenant  d’une  jeune  culture  sur  pomme  de  terre  gly- 
cérinée.  Six  mois  après,  les  deux  animaux,  dont  la  croissance  a 
-été  normale,  sont  sacrifiés  : tous  deux  présentent  à l’autopsie  un 
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foyer  tuberculeux  au  point  de  |)éuétration  d(‘.  raig^uille  dans  la 
tracliee  et,  au  total,  une  dizaine  d(*  végétations  tuberculeuses 
sur  la  plèvre  viscérab*. 

Le  pouiuoii  est  iiidemiu*  ainsi  (jue  les  g’auglioiis  broncbi(|ues 
et  iiiédiastiuaux. 

Jadis  Nocard  (‘1  Kossigiiol  opérant  dans  des  conditions  iden- 
ti(jues,  chez  une  vacbe  adulte,  n’obtinreut  pas  de  meilleurs 
résultats.  ((  Il  est  reinai'quable,  écrivirent-ils,  de  voiries  broncbes 
et  les  poinuons  indemnes  alors  (ju’ils  ont  ]*ecu  dbuioi'ines  cpian- 
tités  de  matièi'e  infectante  *.  » 

Des  résultats  tous  aussi  singuliers  nous  ont  été  fournis  au 
cours  (rexpéri(‘nc(‘s.  poursuivies  dans  un  autre  but.  en  collabo- 
ration avec  M.  L.  Doux.  pai‘  la  pulvérhut ton  dons  Ir  naso- 
phat'unæ  de  plusituirs  luilligramnies  de  bacilles  tuberculeux 
virulents. 

Cet  essai  a porté  cbez  12  veaux  indemnes  de  tuberculose 
et  n’a  abouti  à um*  infection  dui’able  (jue  clu‘z  i d’entre  eux. 

Parmi  c(Hix-ci.  b‘s  L 2.  2,  avaient  reçu,  üràce  à un  dis- 
positif  spécial.  2 pulvérisations  de  2 milligrammes  de  bacilles 
dans  le  naso-pbai*vnx  : le  (piatriiune  n’avait  (d(*  soumis  (pi’à 
une  seule  |)ulv(M*isation. 

(diez  trois  de  ces  animaux  { 1.  2,  i)  la  t(‘mp(u-ature 

s’éleva,  dans  les  jours  ({ui  suivireid  l'opération,  vers  fl*^  puis 
s’abaissa  gradmdlement.  Dès  le  10^  jour,  la  courbe  tber- 
mi(jue  était  normale  c(*pendant,  l’état  général  des  animaux 
devint  mauvais.  Ils  |)rirent  rapidcummt  l’aspect  extérieur  des 
sujets  tuberculeux  et  une  injection  de  tuberculine,  prati(juée 
un  mois  après  le  début  de  l’expériencr,  indi(jua  ({u’ils  étaient 
inf(‘ct(‘s. 

Le  n^  L sacrilié  b‘  32*'  jour  d(‘  l’expérience.  |)résente  ])Our 
toute  lésion  une  caséification  très  nette  (bvs  ganglions  rétro- 
pbaryngiens.  Tous  les  viscères,  les  ganglions  broncbicpies  et 
médiastinaux  sont  indemnes. 

Le  no  2 est  sacrifié  le  l37o  jour  de  l’expéi‘ience.  Tous  les 
viscères  sont  indemnes  de  tuberculose  ainsi  que  les  ganglions 
broncbiques  (‘t  médiastinaux,  seuls  les  ganglions  rétro-pbaryn- 
giens,  cervicaux  et  traclîéaux  sont  tuberculisés. 

1.  Nocard  et  Rossicnol,  Presse  vétérinaire.,  1901,  p.  170. 
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Le  no  3 meurt  d’inanition  le  178®  jour;  les  ganglions  rétro- 
pharyngiens  sont  considérablement  hypertrophiés,  transformés 
en  une  masse  caséeuse  qui  s’oppose  à la  déglutition.  Tous  les 
viscères  et  les  autres  ganglions  sont  indemnes. 

Le  no  4,  sacrifié  le  208®  jour,  présente,  pour  toute  lésion,  de 
l’infiltration  des  ganglions  rétro-pharyngiens  et  trachéaux. 

Le  poumon  et  les  ganglions  bronchiques  sont  encore  normaux. 

L’infection  par  les  premières  voies  respiratoires  ou  par  la 
muqueuse  bronchique  aboutit  donc  difficilement  à la  production 
de  lésions  des  ganglions  hroncliiques. 

II 

L’expérience  suivante  prouve  que,  au  contraire,  Vinfection 
par  les  voies  digestives  constitue  un  mode  d’inoculation  extrê- 
mement favorable  à l’apparition  de  ces  lésions. 

Quatre  très  jeunes  veaux,  indemnes  de  tuberculose,  tètent  à 
2 reprises,  à 48  heures  d’intervalle,  une  vache  affectée  de  mammite 
tuberculeuse.  La  quantité  de  lait  ingérée  a été  de  150  grammes 
environ  par  tête  et  par  tétée. 

Les  jeunes  animaux  sont  ensuite  exclusivement  allaités  par 
leur  mère,  indemne  de  tuberculose,  ou  aulait  bouilli.  Trente-cinq 
jours  après  le  début  de  l’expérience,  ils  réagissent  violemment 
à la  tuberculine.  On  les  sacrifie  successivement  aux  54^.  90®, 
118®  et  146®  jours. 

Tous  ces  animaux  présentent  à l’autopsie  des  lésions  très 
nettes  des  ganglions  bronchiques  et  médiastinaux.  Chez  3 d’en- 
tre eux,  ces  altérations  sont  beaucoup  plus  marquées  que 
celles  des  ganglions  mésentériques,  qui  sont  vraiment  discrètes 
chez  tous  et  invisibles  à l’examen  direct  chez  le  premier  sacrifié 
d’entre  eux. 

Pas  un  seul  de  ces  sujets  ne  présente  de  lésions  spléniques 
ou  hépatiques,  et  l’inoculation  au  cobaye  des  ganglions  du  hile 
du  foie  laisse  cet  animal  indifferent. 

Le  poumon  est  indemne,  mais  sur  la  face  antérieure  du  dia- 
phragme, des  productions  tuberculeuses  semblent  indiquer  que 
c’est  grâce  aux  relations  lympliatiques  du  péritoine,  de  ses 
ganglions  et  de  la  plèvre,  que  les  bacilles  ont  gagné  les  gan- 
glions du  médiastin  et  ceux  des  bronches. 
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Tous  les  ganglions  lyin|)luiti(jiies  de  la  tète  (‘t  du  cou  sont 
absolument  indemnes;  il  est  évident  que  les  lésions  bronchi- 
ques ne  résultent  pas  d’une  infection  réalisée  au  niveau  des 
premières  voies  dig^estives. 

L’expérience  suivante  met  mieux  encore  en  lumière  le  rùb‘ 
prédominant  de  l’infection  intestinale  dans  la  constitution  des 
lésions  des  ganglions  broncbicjues. 

Deux  veaux  indemnes  de  tuberculose  sont  inoculés,  aucoui's 
<l’une  laparatomie,  avec  1 milligramme  et  <lenii  de  bacilles  tuber- 
culeux d’origine  bovine:  l’un  dans  un  ganglion  de  la  chaîne 
mésentéri(jue,  l’autre  dans  un  rameau  de  la  veine  mésaraï(|ue  ; 
toutes  les  précautions  sont  prises  pour  évitei*  la  souillure  acci- 
dentelle du  péritoine  par  le  pi-oduit  inoculé. 

Ija  tem|)érature  de  ces  animaux  reste  normale  durant  les 
12  jours  qui  suivent  l’intervention.  Elle  s’élève  ensuite  à iD  et 
reste  oscillante  entre  UD,b  et  IL  durant  Ib  jours. 

L’animal  inocub*  dans  la  v(dne  mésaraïcjue  succombe  30  jours 
après  l’intervention.  Il  présente  une  tuberculose  aiguè  du  foie  et 
des  lésions  très  mOtcsdes  ganglions  broncln(jues  et  du  médiastin. 

Le  poumon  et  les  ganglions  mésentériques  sont  indemnes. 

Le  veau  inocub*  dans  un  ganglion]  mésentérique,  sacrifié  le 
49®  jour  de l’c'xpérience,  présenteune  énormelésion  tuberculeuse 
du  ganglion  inoculé.  Les  ganglions  immédiatement  voisins,  les 
lympbati(jues  (jui  en  «unergent  et  les  ganglions  sous-lombaires 
sont  indemnes  ainsi  (jm*  b*  foie  et  les  poumons. 

Seuls,  les  ganglions  broncliicjues  ont  triplé  de  volume;  ils 
sont  souples  encore,  mais  gorgés  de  sérosité.  L’examen  direct 
ne  révèle  pas  l’existence  de  bacilles  au  sein  de  cette  lésion,  mais 
une  inoculation  positive  à 3 cobayes  établit  la  virulence  de 
celle-ci. 

Ainsi  donc  il  y a eu  infection  incontestable  des  ganglions 
bronchiques,  à la  faveur  d’une  inoculation  dans  un  follicule 
mésentérique,  sans  (jue  des  altérations  des  ganglions  ou  des 
vaisseaux  interposés  témoignent  de  l’acheminement  progressif 
du  virus. 

Et  l’on  n’a  pas  à redouter,  dans  cette  dernière  expérience, la 
possibilité  d’une  souillure  des  premières  voies  digestives  ou 
respiratoires,  comme  dans  le  cas  d’infection  par  une  ingestion 
virulente. 
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Ces  fails  sont  à rapprocher  de  la  constatation  faite  par 
Nocard  du  rôle  pr(Mloininant  des  voies  digestives  dans  Pétio- 
logie de  la  morve.  Cette  infection  se  traduit  toujours,  chez  le 
cheval,  par  une  éruption  tuherculeuse  du  poumon  sans  qu'il  y 
ait  trace  d'une  lésion  intestinale  ou  de  l’acheminement  du  virus 
depuis  l'intestin  jusqu'au  poumon. 

Dn  peut  conclure  de  ces  recherches  : 

1®  Que  des  divers  modes  d’infection,  l’ingestion  est  celui  qui 
réalise,  le  plus  sûrement  et  le  plus  vite,  la  tuberculisation  des 
ganglions  annexes  du  poumon  ; 

2^  Que  la  pénétration  du  bacille  tuberculeux  au  niveau  de 
l'intestin  peut  s’effectuer  sans  qu’il  se  produise  de  lésions  appa- 
rentes appréciahh‘S  delà  muqueuse  intestinale  ou  des  ganglions 
mésentériques  ; 

3^^  Que  le  bacille  tuberculeux  peut  franchir  la  muqueuse 
intestinale  et  les  voies  lymphatiques  sans  y laisser  de  traces 
apparentes  de  son  passage,  se  fixer  et  pulluler  dans  les  gan- 
glions bronchi(jues. 

On  n'est  donc  plus  autorisé  à considérer  que,  chez  l’homme, 
la  tuberculose  d’origine  intestinale  et  alimentaire  est  relative- 
ment rare  et  l’on  doit,  tout  au  contraire,  regarder  la  tuberculose 
pulmonaire  comme  relevant  fréquemment  de  l’ingestion  de 
poussièn‘S  ou  d'aliments  virulents  (viandes  mal  cuites,  produits 
crus  de  charcuterie*,  lait).  Les  constatations  de  Rahinowitch, 
Mohler  et  .AIoussu  (|ui  ont  démontré  la  virulence  du  lait  de  cer- 
taines vaches  atteintes  de  tuberculose  viscérale  sans  lésions 
mammaires  apjeareides,  établissent  parallèlement  auxmiennes, 
la  nécessité  d’une  surveillance  sanitaire  étroite  de  la  produc- 
tion du  lait. 

Des  ex])ériences  d’alimentation  du  chimpanzé  avec  des  laits 
de  vaches  bacillifères  seraient  du  plus  haut  intérêt  à pour- 
suivre. 

Elles  permettraient  d’apprécier,  chez  cette  espèce  si 
de  l’homme,  le  danger  pour  celui-ci  de  l’ingestion  des  laits  viru- 
lents et  de  vérifier  le  mode  de  formation  des  lésions  bronchiques 
desquelles  procède,  par  voie  hématogène,  une  infection  tuber- 
culeuse des  divers  organes. 


ACCIDENTS  PARALYTIQUES 

AU  COURS  DU  TRAITEMENT  ANTIRABIQUE 

{»AH  LK  J)r  P,  IIEMLIXGER 
l)irecfciir  de  l’Iristitut  Pasteur  de  C^enslanlinople. 


Au  joiinPliui(juelagraiide(luc*oiiv(‘rlu(l(*  Pasteur  a subi  de  l'aeou 
déliiuliv(‘ réprouve  du  temps  et  que*  les  passions  développées  au- 
tour d’elle  sont  à jamais  éteintes,  le  monnmt  sembli»  venu 
(Pétudier  certaines  paralysies  susceptibles  d’apfiaraîtri'  à titre 
exceptionnel  au  cours  du  traitement  antirabique.  Bien  qu’elles 
se  présentent  le  plus  souvimt  sous  le  masipie  assez  inquiétant 
de  la  myélite  aig^uë,  ces  paralysies  sont  essentiellement  et  sjion- 
tanénuMit  curabb‘S.  Sans  imporlanc(‘  au  point  d(‘  vm*  dt'  la  jirti- 
ti(ju(‘  d(îs  vaccinations,  (dles  oUriMit  un  grand  intérêt  scienti- 
(ique,  car  bmr  patbogénie  prét(‘.  aux  tbéorii's  les  |)lus  opposées. 
Nous  résumerons  les  principales  observations  éparsi's  dans  la 
littérature  médicale,  puis  celles  qui  nous  ont  été  obliginimment 
commuiiiijuées  jiar  nos  colIègTi(‘S  à l’occasion  dTin  cas  piu’sonnel. 
Nous  envisag'i‘rons  ensuite  b‘  coté  étiologiijin*  et  prophylac- 
tique. 

Observation  I. 

I.u  ruijo  continuée  peut-elle  s’atténuer?  peut-elle  guérir  ? (Laveran,  Sociefc 
itie'f/ irdie  des  hôpitaux  de  Paris.  Séance  du  mars  1891.)  Itésumé. 

l u homme  de  22  ans,  ni  alcoolique,  ni  hystérique,  est  mordu  au  genou 
gauche  le  12  janvier  1890,  Le  22  janvier,  il  commence  à suivre  le  traitement 
antirahi(pie  à l’Institut  Pasteur  de  Paris.  Du  30  janvier  au  T février,  ou 
observe  de  la  tristesse,  de  Linsomnie,  des  douleurs  vives  partant  de  la  cica- 
1 rice  de  la  morsure.  Puis  apparaît  un  affaiblissement  considérable  des  membres 
inférieurs,  n’allant  pas  toutefois  jusqu’à  la  paraplégie  absolue.  Il  existe  de  la 
dysphagie  sans  hydrophobie.  Le  traitement  pasteurien  est  suspendu.  Après 
(juelques  jours,  les  accidents  s’atténuent,  puis  disparaissent.  Lorsque  la  gué- 
rison est  complète,  on  reprend  le  traitement  antirabique,  qui  peut  dès  lors 
être  achevé  sans  incident. 

Observation  11. 

Page  atténuée,  produite  très  probablement  par  les  inoculations  pasteu- 
riennes. (Sarârthez,  Gazette  des  Hôpitaux,  5 et  8 décembre  1891.) 

Homme  42  ans,  légèrement  mordu  à l’avant-bras  gauche,  le  1 1 août  1891, 
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dans  des  cieconslanccs  qui  permettent  d'exclure  à peu  près  sûrement  lara're. 
Une  semaine  après  l’accident,  part  pour  Paris  où  il  suit  le  traitement  anti- 
rabique pendant  17  jours.  Les  deux  dernières  inoculations  entraînent  une 
lu-ande  lassitude  qui  s’accroît  les  jours  suivants.  3 jours  après  la  fin  du  trai- 
tement, le  6 septembre,  faiblesse  générale,  céphalée  intense,  insomnie,  sen- 
sation de  constriction  épigastrique  et  surtout  paralysie  bilatérale  du  facinl 
et  du  moteur  oculaire  communL  Les  lèvres  et  les  joues  sont  paralysées;  le 
malade  ne  peut  ni  siffler,  ni  souffler,  ni  sucer,  ni  prononcer  certaines  lettres; 
il  bredouille  en  parlant;  les  rides  du  visage  sont  effacées,  l’occlusion  des 
paupières,  le  relèvement  des  ailes  du  nez  ne  s’effectuent  qu’imparfaitement. 
Il  existe  de  la  photophobie,  du  myosis,  de  la  diplopie;  les  mouvements  du 
globe  oculaire  sont  très  limités  ; les  jours  suivants,  les  symptômes  généraux 
s’amendent  mais  les  phénomènes  paralytiques  persistent.  C’est  seulement 
dans  le  courant  du  mois  d’octobre  qu’ils  commencent  à rétrocéder.  La  di- 
plopie disparut  la  dernière.  Le  malade  ne  présentait  aucun  symptôme 
d’hystérie  ou  de  neurasthénie. 


Observation  111. 

La  prima  guarigione  diun  caso  grave  di  Kabbia  neü’ uomo  (Novi  et  Poppi, 
Biilletino  delle  Science  mediche  di  Bologna  1892 -.)  Résumé. 

Homme  de  22  ans,  mordu  à la  jambe  gauche  le  3 mars  1892  par  un  chien 
qui  présentait  tous  les  symptômes  de  la  rage.  Le  traitement  antirabique  est 
commencé  à Bologne  le  7 mars  1892  et  poursuivi  pendant  20  jours.  Le  der- 
nier jour  du  traitement,  dans  la  nuit  du  26  au  27  mars,  rachialgie  intense. 


1.  Cette  observation  constitue  un  des  rares  cas  où  il  n'a  pas  été  constaté  de 
paralysie  des  membres  inférieurs.  Nous  devons  en  rapprocher  les  faits  suivants, 
signalés  par  Darckschevitch  {Contribution  à Vétude  des  accidents  paralytiques 
consécutifs  aux  injections  antirabiques  de  Pasteur.  Neuroloyisches  Centralblatt 
1893,  p.  98  à 102)  où  le  tableau  clinique,  au  lieu  d’être  celui  d’une  myélite,  était 
celui  d’une  polynévrite.  Malheureusement,  l’époque  lointaine  à latjuelle  l’auteur  a 
vu  ses  malades  ne  permet  pas  d’établir  avec  certitude  une  relation  de  cause  à 
l'Ifet  entre  le  traitement  antirabique  et  les  phénomènes  paralytiques.  Une 
l)remière  observation  a trait  à un  homme  de  32  ans,  mordu  par  un 
chien  enragé  et  soumis  immédiatement  au  traitement  pasteurien.  Cinc[  jours 
après  la  dernière  injection,  douleurs  lancinantes  dans  la  jambe  gauclie  et  les 
2 bras.  Diminution  de  sensibilité  de  la  jambe  gauche.  Maladresse  des  doigts.  Lors- 
que l’auteur  vit  le  malade  3 mois  plus  tard,  il  constata  de  la  diminution  de  la 
force  musculaire  dans  tous  les  membres,  de  l'ataxie  dans  les  mouvements  des 
doigts,  do  la  paresthésie  des  extrémités,  de  l’atrophie  des  deux  mains,  surtout  à 
gauche  ; de  la  diminution  de  l’excitabilité  faradiciue  et  galvanicjue. 

La  2«  observation  a trait  à un  malade,  mordu  par  un  chien  suspect  et  qui  une 
semaine  après  la  fin  du  traitement  antirabique  présenta  tout  à coup  une  paraly- 
sie du  facial  droit  et  le  lendemain  du  facial  gauche.  Six  mois  plus  tard,  il  existait 
encore  de  la  parésie  des  faciaux  supérieur  et  inférieur  et  de  l’hypoexcitabilité  fa- 
radique et  galvanique. 

Ces  deux  malades  guérirent  conq)lètement. 

2.  Cette  observation  a été  également  publiée  en  français  par  Augu.ste  Murri 
dans  le  Bulletin  médical  de  1892  (p.  899),  sous  le  titre  ; « Traitement  d'un  cas  de 
raye  confirmée.  Guérison.  > 
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Lo  lendemain,  faiblesse  <les  membres  inlerienrs,  puis  les  symptômes 
f^ravent  rapidement.  La  paraplégie  devient  absolue;  il  y a de  la  rétenlion 
d’urine  et  des  matières  fécales;  les  ladlexes  cutanés  et  tendineux  sont  abolis. 
La  température  oscille  entre  ‘M,\)  et  dS,3.  Non  seulement  on  continue  le 
traitement  pasteurien,  mais  encore  ou  procède  à des  injections  intra-vei- 
neuses de  virus  rabique.  A partir  du  3 avril,  amélioration;  lamotilité  revieid* 
l»euà  peu,  les  réflexes  reparaissent;  les  sphincters  retrouvent  leur  tonicité. 
Finalement,  le  malade  gnéi*it  com[)létement. 


Obsekvation  IV. 

A proposito  di  un  caso di  gnarigione  di  Itahbia  neirnomo  (Bordoni-Lffiik- 
DFzzi.  Ri  forma  Med  ica  1<S92).  Résumé. 

Homme  de  iO  atis,  mordu  à l’avant-hras  le  ;2S  Janvier  1891  par  un  chien 
({ni  présentait  tons  les  symj)tùnies  de  la  rage.  Suit  le  traitement  antirahi(|iie 
à Turin,  du  i au  20  février  1891 . Le  lendemain  du  dernier  jour  du  trait('- 
ment,  parésie  des  membres  inférieurs  avec  anorexie  et  d’égout  pour  la  nour- 
riture. Bientôt  les  phénomènes  paralyti([ues  augmentent  de  gravité.  La  para- 
plégie devient  absolue.  Il  existe  de  la  pai'alysie  de  la  vessie  et  du  rectum. 
Ces  {)hénomènes  demeurent  stationnaires  jiendant  5 à (î  jours,  puis  ils 
s’améliorent  j»etit  à petit.  Au  bout  de  13  jours,  le  malade  était  en  état  de 
retourner  chez  lui,  rétabli  à peu  [)rès  complètement. 


nnSFBVATIO.X  V. 

Boruo.m-LIffreduzzi.  {Siat istu/ac  de  l'Institut  Municipal  de  Turin  in, 
Annales  Pasteur,  1895.)  Résumé. 

Enfant  de  li  ans,  mordu  à la  main  le  KJ  novembre  1893  par  un  chien 
sûrement  enragé.  Subit  le  traitement  pasteurien  à Tui-in  du  2i  novembre  au 
(J  décembre.  Le  (J  décembre  et  les  jours  suivanls,  céphalée,  tristesse,  ano- 
rexie. Dans  la  nuit  du  9 au  10  décembre,  doideurs  lancinantes  dans  les 
membres  inférieurs.  Le  lendemain,  j)arésie  des  mend)res  inférieurs  qui 
augmente  peu  à [)eu  jusqu’à  devenir  une  paralysie  com[)lète.  11  se  mani- 
feste bientôt  de  la  paralysie  de  la  vessie  et  du  rectum,  puis  une  paralysie  des 
bras,  précédée  {>ar  une  période  de  douleurs  lancinantes  aiguës.  A|)honie, 
pas  de  dys{)bagie,  jias  de  fièvre.  Bes[)iration  normale.  Il  faut  ajouter  la  sé- 
crétion abondante  d’une  salive  dense  et  filante  et  l’existence  d’accès  furieux 
(jui,  au  maximum  d’intensité  de  la  maladie,  se  i-épétaient  presque  chaque 
demi-heure,  l.e  stade  culminant  de  la  paralysie  et  de  l’agitation  dura  3 ou 
■i  jours  {)uis  la  jiaralysie  vésico-intestinale  disjiarut.  La  {taralysie  du  bi-as  et 
celle  des  membres  inférieurs  disparut  ensuite.  Les  accès  de  fureur  se  firent 
de  moins  en  moins  intenses  et  de  moins  en  moins  fréajuents.  A la  fin  de  jan- 
vier 1894,  l’enfant  se  tenait  sur  ses  jambes.  Toutefois,  la  guérison  ne  fut 
complète  (ju’après  plusieurs  mois. 
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Observation  VI. 

{Ivo  Novi.  En  Cura  del  Pasteur  neiristilulo  anlirabbico  di  Pologna  dal 
P'  gennaio  1894  al  dO  jihigno  1897.  in  BuHetino  dr/fp  Sriensr  mediche  di 
Bolofpia,  1897.) 

tloinme  de  50  ans,  mordu  à la  jambe  ^aiicbe  i»ar  un  chien  suspect  le 
11  mai  1894.  Commence  le  traitement  antirabique  à Pologne  (1  jours  plus 
tard.  Le  31  mai,  soit  20  jours  après  la  morsure,  14  jours  après  le  début  du 
traitement,  paralysie  des  membres  inférieurs.  On  fait  des  injections  intra- 
veineuses  de  moelle  virulente.  Le  malade  retourne  chez  lui  amélioré,  mais 
non  guéri.  Il  a été  perdu  de  vue. 

Observation  VH. 

Ivo  i\ovi.  (Ibid..) 

Homme  de  25  ans,  mordu  à la  main  droile  jtarnn  chien  sûrement  enragé 
le  25  octolu'e  1894.  Commence  le  traitement  antirabique  à Bologne  le 
4 décembre.  Le  16  décembre,  51  jours  ai)rès  la  morsure,  apparaissent  des 
douleurs  rhumatoïdes  vagues,  de  la  courbature  lombaire,  puis  de  la  fai- 
blesse générale  et  une  paraplégie.  On  procède  à des  injections  inl  ra-veineuses 
de  moelles  virulentes  et  on  fait  une  nouvelle  série  d'inoculations  sous-cuta- 
nées. Amélioration,  puis  guérison. 

Observation  VIH. 

Ivo  Novi  {Ibid.) 

Homme  de  27  ans,  mordu  le  P»'  avril  1896  par  un  chien  suspect.  Com- 
mence le  traitement  antirabique  à Bologne  le  12  avril,  l.e  29  avril,  lièvre, 
douleurs  lombaires,  paraplégie,  rétention  d'urine.  On  ne  pratique  pas  d’injec- 
tions intra-veineuses  de  virus  rabique.  On  se  contente  de  poursuivre  le  traite- 
ment classiciue  jusiiu’au  11  mai.  Amélioration,  })uis  guérison. 

Observation  IX, 

Kraiouchkine.  — Sur  l’effet  des  injections  sous-cutanées  du  virus  de  la 
rage.  Tirage  à part  des  Archivps  dps  sciences  Biofof/if/ues  de  S^-Péte7's- 
bourg,  1890,  [lage  52.  (Bésumé.) 

Homme  mordu  le  15  décembre  1893.  au  médius  droit,  par  un  chien 
sûrement  enragé.  Commence  le  traitement  antirabique  à St-Pétersbourg,  le 
18  décembre,  soit  3 jours  après  la  morsure.  Aucune  particularité  à noter 
jusipi’au  2 janvier.  Le  2 janvier,  (16e  jour  du  traitement)  à l’occasion  d'un 
refroidissement,  douleurs  névralgi([ues  sur  les  parties  latérales  de  la  poitrine. 
T.  38,5.  On  suspend  les  inoculations.  Les  jours  suivants,  les  douleurs  névral- 
giques continuent  dans  la  poitrine  et  s’irradient  dans  les  bras.  Il  y a en 
même  temps  une  hyperesthésie  très  marquée  de  la  peau  du  thorax  et  de  la 
partie  supérieure  de  l'abdomen.  Engourdissement  des  membres  inférieurs. 
Le  malade  a la  sensation  que  ses  jambes  sont  en  bois.  Exagération  du  réflexe 
rotulien.  Dilliculté  à uriner.  Le  6 janvier,  parésie  des  membres  inférieurs, 

• •onstijiation,  rétention  d'urine.  Le  cathétérisme  doit  être  pratiqué.  Puis  du  9 
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(r2î) 

Hti  ir>  janvier,  les  symptômes  s’atténuent.  Le  nialfide  conserve  pendant  (piel- 
<jne  temps  de  la  faiblesse  des  membres  inférieurs,  un  peu  d’tiésitalion  de  la 
fiiarehc,  de  l'exai^Tralion  du  réllexe  rotidien.  Ibiis  il  i,uiérit  (;omj)létcment. 

OasEavATioN  \. 

ItHNur.  — Paralysie  asecndanle  aiijuë  survenue  au  cours  du  traitement 
antirabi((ue.  Acddfiniip  do  Môdorino,  l.'i  juin  1897  L 

(Itésumé.) 

I^e  29  mars  1897,  à l’iiùpital  Necker,  un  ^uireon  d’ampliitliéàtre  se  }ti(|u<‘ 
au  doii^t  en  enlevani  le  pancréas  d’un  bomme  mort  de  la  rage.  Le  surlendc- 
niain.  il  se  rend  à l’inslitul  Pasleur  et  commence  aussitôt  le  traitement 
antii*alti(pie  (22  mars).  Le  !«''  avril,  (ll«  jour  du  traitement)  lièvre,  courba- 
ture lombaire,  pai*alysie  incom|)Iètc  des  membres  inférieui-s  avec  sensation 
de  fomanillemcnts.  F. es  jours  suivants,  la  paralysie  devient  complète  et  s’ar- 
compagnc  «l’anestbésie  depuis  la  région  ombilicale  jus«pi’aux  talons.  Il  existe 
de  la  rét(*nlion  (Purine  et  de  rincontincnce  des  matières  fécales.  Puis  s’ins- 
lalle.  pi’écédée  par  une  période  de  fourmillements,  une  i)aralysic  incomplète 
des  membres  sujiérieurs.  Le  trailenient  anlirabi(pic  est  continué.  Le  (»  avril, 
lacliycardie,  dyspnée  considérable.  Le  7,  légèi’C  amélioration.  Ilienlôl,  l’en- 
gourdissement diminue  ; de  vagues  tnouvemenis  reparaissent  dans  les  jambes 
et  la  guérison  s’etfectue  peu  à peu.  La  paralysie  de  la  vessie  et  du  rectum 
disparaît  la  deimière  et  c’est  seulement  le  25  avril  rpie  le  malade  commenc(‘ 
à SC  [tasser  de  la  sonde  et  à uriner  spontanément. 


( taSKMVATIO.N  AI. 

Hhaclt.  — Pai’alysie  asctunlanle  survenue  au  cours  du  traitement  antira- 
bi(|ue.  A<‘(ideuiio  do  ^^ô(^o<'ilio  59  juin  1898  (Piésumé.) 

Itomme  de  28  ans,  ni  liystéri(|ue  ni  alcoolitpie,  ni  sy|)bilitique,  mordu  [tar 
un  chien  (jui  très  probablement  n’était  pas  enragé.  Commence  le  traitement 
antirabi(|uc  à Algei*,  25  jours  ajtrès  la  morsure.  Cintf  jours  après  le  début  du 
traitement  et  à la  suite  d’un  bain  froid,  [tarésie  des  membres  inférieurs  (jiii 
augmente  peu  à [teu  jusi[u'à  devtmir  une  [taraplégie  comjtlôte  le  1 jour 
du  traitement.  A c(î  imnnent,  il  existe  de  la  rétention  d’urine,  de  l’inconti- 
nence des  matières  fécales,  (te  rbyj)erestliésie  cutanée  des  jambes,  de  l’exa- 
gération des  réflexes  rotuliens,  de  la  lièvre.  Ajirès  être  demeurés  station 
naires  [)endant  près  d’une  semaine,  les  symptômes  se  sont  amendés  peu  à 
[leu.  Après  un  mois,  le  malade  j)ouvait  se  tenirdebout  et  (b^uxmois  plus  tard 
.1  repi'cnait  son  travail  comj»lète»uent  guéri. 

1-.  C.cllc  (»l»s<'rvaliou  nous  a,  d’aiiln'  i)ar1,  iHi'  coiuimmi(|uèo  iiianuscril(‘  par 
At.  (’hailluud. 

2.  (itisi'rvaliou  nous  a (‘OMiimuii(pi('‘e  d’autre  pai-f,  ])ar  M.  Soulié. sous- 

d’iroctour  tle  rinslilul  PasI  (>ur  d'A Iger-. 
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( )|{sj:uvati().v  Ml. 

E.  Houx.  — Acfff/emif'  <le  MédecuiP.  Sénnoc  du  l'i  juin  18‘)7. 

l'n  indivicUi  inonlu  à Orléans,  le  avril  180().  est  traité  ii  l’Institut  l’as- 
leur  (lu  A au  18  mai.  j(jurs  après  son  i-olour  dans  sa  famille,  il  est 

ju-is  subitement  de  paraidéjrie  et  de  rétention  d’urine.  M.  Doux  consulté, 
conseille  de  s’abstenir  de  toute  médication  active  et  fait  un  pronostic  bénin. 
Do  fait,  au  bout  de  quelques  jours,  tous  les  syuqdijmes  préseittés  par  le 
malade  disparaissaient  spoutanémenl. 


( )BSb:RVAT10N  Xlll. 

Cai.abrese,  — Coiitributo  allô  studio  délia  Ilabbia  Paralitica  nell’  uomo. 
Jli forma  Medica,  juillet  1897. 

.leune  Napolitain,  mordu  au  mollet.  Commence  le  traitement  antirabi([ue 
20  jours  plus  tard.  Le  10^  jour  du  traitement,  il  est  pris  de  fièvre,  avec 
céphalée  intense  et  grande  excitation  nerveuse.  Faiblesse  des  membres  infé- 
rieurs. Diminution  de  la  sensibilité.  Rétention  d’urine.  Pendant  2 jours,  on 
doit  pratiquer  le  cathétérisme.  Le  traitement  antirabique  est  continué.  Au 
bout  de  trois  jours,  amélioration.  La  guérison  était  complète  avant  que  la 
cure  ne  fût  terminée. 


Observatiox  XIV. 

Daddi.  — Sulle  forme guaribili  délia  Rabbiasviluppata  neiruomo,  Ifirisfa 
cri/ira  di  clinica  medica^  1900,  no  20.  (Résumé.) 

l’n  médecin,  âgé  de  20  ans.  ni  alcoolique,  ni  syphilitique,  ni  hystérique, 
ni  neurasthénique  est  mordu  le  10  avril  1900.  par  un  chien  reconnu  enragé 
expérimentalement  mais  (pie  le  mordu  lui-niéme  n’a  jamais  cessé  de  consi- 
dérer comme  sain.  Quatre  morsures  peu  profondes  à la  iTgion  j)oplitée  gauche 
Commencement  du  traitement  à Florence  le  25  avril.  Le  A mai  (9o  jour  du 
traitement),  le  malade  commence  à accuser  un  malaise  général,  de  lacourba- 
liire  lombaire,  des  douleurs  lancinantes  dans  les  membres  inférieurs.  Les 
cicatrices  des  morsures  deviennent  douloureuses.  Le  8,  parésie  des  membres 
inférieurs.  Le  lendemain,  la  paralysie  est  ju-esque  absolue.  La  sensibilité 
tactile  est  diminuée  ; la  sensibilité  à la  douleur  augmentée  : la  sensibilité 
lhermi<]ue  normale.  Le  réflexe  rotulien  est  aboli.  Rétention  d'urine  nécessi- 
tant le  sondage.  Constipation.  Le  10  mai,  l'étal  est  stationnaire.  Le  11.  le 
malade  peut  uriner  moyennant  quelques  efforts.  Les  jours  suivants,  la  mobi- 
lité revient  peu  à peu  aux  membres  inférieurs.  Le  17,  le  malade  peut  se  lever 
et  j)asser  quelques  heures  dans  un  fauteuil.  Le  20.  il  marche  en  s’appuyant 
sm-  un  bâton,  et  pour  la  première  fois,  la  défécation  s'elfectue  spontanément. 
Vers  la  tin  du  mois,  le  malade  peut  être  considéré  comme  rétabli  mais  une 
longue  marche  le  fatigue  encore.  Le  traitement  pasteurien  n’a  pas  été  inter- 
rompu. A l’inférieur,  on  a donné  la  uoix  v()uu(pie  et  le  ti-ional. 
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Observation  XV. 

Zaggaria.  — Rendiconto  delle  Vaccina::! (me  antirabbiche  nel  <piinq» 
1898-1902.  Pisa,  Mariotti,  éditeur,  1903.  Ilésumé. 

lOifant  de  10  ans,  mordu  le  12  juin  1901,  à la  jambe  gauche  par  un  chien 
sûrement  enragé.  3 morsures  profondes,  non  cautérisées.  Commence  le  trai- 
tement antirabicpie  à Faenza  le  20  juin.  Le  28,  tristesse,  anorexie,  courbature 
sacro-lombaire,  douleurs  dans  les  muscles  de  la  cuisse,  démarche  hésitante. 
Le  lendemain,  paralysie  incomplète  des  membres  inférieurs.  Les  mouve- 
ments actifs  et  passifs  sont  possibles  à la  rigueur,  mais  douloureux.  Les  dou- 
leurs augmentent  d’intensité  si  on  exerce  une  pression  sur  les  muscles.  La 
sensibilité  est  normale.  Les  réllexes  sont  diminués.  Pas  de  troubles  uri- 
naires. Le  lendemain,  la  paralysie  est  stationnaire.  Le  surlendemain,  amé- 
lioration qui  s’accentue  les  jours  suivants.  Finalement,  guérison  complète. 
Le  traitement  antirabique  n’a  pas  été  interrompu,  mais  poursuivi 2i  jours. 


< )bsep.vation  XVL 

Calabrese  et  Russo.  — Rendiconto  delle  Vaccina::ioni antirabbiche  del 
triennio,  1901-4903.  Naples,  Sangiovanni,  éditeur,  1904. 

Homme  de  17  ans,  mordu  légèrement  au  bras  le  T mai  1903,  par  un  chien 
reconnu  enragé  à l’examen  vétérinaire.  Commence  le  traitement  à Naples, 
4 jours  plus  tard,  le  11  mai.  Le  13^  jour  du  traitement,  le  mordu  commence 
à présenter  de  la  faiblesse  et  de  l’anesthésie  des  membres  inférieurs,  de  la 
[taralysie  des  sphincters  de  la  vessie  et  du  rectum.  Rientot  la  paraplégie 
devient  absolue  et  le  malade  croyant  sa  fin  prochaine  se  fait  transporter  dans 
son  pays.  On  apprit  ultérieurement  que  tous  les  symptômes  qu’il  présentait 
s’étaient  peu  à peu  amendes  et  qu’il  avait  retrouvé  complètement  la  santé. 

Observation  XVI 1. 

( Personnelle.  — Résumée)  L 

H. ..,  13  ans,  a été  mordu  à la  cuisse  droite,  le  19  août  1903,  par  un  chien 
reconnu  enragé  à l’examen  vétérinaire.  Ouatre  petites  morsures  superfi- 
cielles qui  ont  un  peu  saigné  et  n'ont  pas  été  cautérisées.  Le  pantalon  a été 
déchiré. 

11...  se  présente  à l’Institut  antirabique  le  20  août,  sept  jours  après  la 
morsure,  en  même  temps  qu’un  autre  enfant  mordu  par  le  même  chien.  Le 
traitement  de  ce  dernier  enfant  n'a  présenté  aucune  particularité  et  il  a 
échappé  à la  rage. 

Jusqu’au  0 septembre.  H...  se  porte  très  bien.  Le  G au  matin  (12e  jour  du 
traitement),  il  vient  nous  trouver  avant  les  inoculations,  le  visage  prde,  les 
traits  tirés,  la  physionomie  anxieuse.  11  se  plaint  d’une  courbature  intense, 
généralisée  à tous  les  muscles,  à toutes  les  articulations  cl  en  même  temjis 

I.  Présentée  à la  Société  de  biologie  à la  séance  du  2T  février  P.iOi.  sous  lo 
titre  : Contribution  à l'étude  de  la  toxine  rabique.  Faits  cliniques. 


ANNAI.KS  DE  L’INSTITUT  PASTEUR 


(l’une  grande  sensation  de  faiblesse  dans  les  membres  inférieurs.  C’est  à 
grand’peine  (jii'il  se  tient  debout.  11  attribue  les  sjmptcjmes  à une  doiicdie 
froide  prise  la  veille.  C.ontinuation  des  injections. 

Le  lendemain,  la  courbature  musculaire  et  articulaire  est  tellement 
intense  qu’elle  arrache  à l’enfant  des  cris  et  des  larmes.  Il  existe  une  para- 
l^’sie  complète  des  membres  inférieurs.  Rétention  d’urine  depuis  la  veille  au 
soir.  On  est  obligé  de  procéder  au  sondage.  Pas  de  fièvre.  Suspension  du 
traitement  antirabique. 

8 septembre.  L’état  s’est  aggravé.  La  courbature  douloureuse  qui.  la 
veille,  ne  s’étendait  qu’au  tronc  et  aux  membres,  a gagné  les  muscles  du 
cou  et  de  la  face.  Le  malade  ne  remue  la  tête  et  n’ouvre  la  bouche  qu’au 
prix  de  vives  souffrances.  La  paralysie  des  membres  inférieurs  est  absolue*. 
I.es  membres  supérieurs  commencent  à se  paralyser,  eux  aussi.  La  rétention 
d’urine  continue.  Constipation.  Sensibilité  intacte  au  toucher  et  à la  piqûre. 
Iléflexes  tendineux  abolis.  L’interrogatoire  et  l’examen  ne  révèlent  aucun (; 
affection  dont  pourraient  dépendre  ces  symptômes.  Aucune  maladie  véné- 
rienne. Aucun  stigmate  hystérique.  L’apyrexie  continue.  Un  peu  de  dyspnée 
qui  parait  en  rapport  avec  la  courbature  musculaire.  Pas  de  tachycardie.  On 
craint  l’apparition  de  phénomènes  bulbaires  pour  le  lendemain. 

9 septembre.  Les  craintes  ne  se  sont  pas  réalisées.  L’état  demeur(* 
stationnaire.  Aux  membres  supérieurs,  la  paralysie  a cei)endant  un  j)eu 
augmenté. 

Du  11  au  16  septembre,  la  courbature  diminue,  puis  disparait.  Le  malade* 
présente,  comme  symjitômes,  une  paralj^sie  complète  des  membres  inférieurs 
et  incomplète  des  membres  supérieurs,  avec  conservation  de  la  sensibilité  et 
abolition  des  réflexes  ; une  rétention  d’urine  permanente  et  une  constipation 
opiniâtre. 

18  septembre.  La  force  et  les  mouvements  reviennent  lentement  aux 
membres  supérieurs.  Aux  membres  inférieurs,  la  paraplégie  persiste  absolue. 
La  rétention  (Tiirine  fait  place  à de  rincontinence.  Des  purgatifs  et  des  lave- 
ments ont  raison  de  la  constipation.  Une  escarre  sacrée  peut  être  évitée. 

25  septembre.  Le  malade  arrive  à remuer  légèrement  le  gros  orteil 
gauche.  Le  lendemain,  il  remue  tous  les  orteils  du  pied  gauche.  Puis  il 
soulève  la  jambe  gauche  et  fait  quelques  mouvements  avec  le  gros  orteil 
droit.  Lentement,  progressivement,  les  mouvements  reviennent  aux  mem- 
bres inférieurs,  tandis  (pi’aux  membres  supérieurs  l’amélioration  est  beau- 
coup plus  rapide.  L’incontinence  urinaire,  la  constipation  disparaissent 
également. 

Le  5 octobre,  le  malade  peut  se  lever  et  faire  quelques  pas.  Dès  lors,  la 
convalescence  s’établit  vite.  H...  quitte  l’hùpital  le  14,  trentc-buit  jours  après 
le  début  de  sa  maladie.  Un  })eu  d’anémie  et  d’amaigrissement.  Pas  d’atropbie 
musculaire.  Rellexes  normaux.  Miction  et  défécation  normales.  Toujours 
aucun  stigmate  hystérique.  IL.,  a été  revu  deux  mois  plus  tard  en  |)arfait 
(’lat. 


(h‘t(('  observation  nous  a donne  Tidëe  de  procibler  auprès 
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des  (lir(‘(‘teiirs  des  principaux  Instiliits  antirahicpios  à im(‘. 
enijiiète  sui’  1(‘  dcgr(‘  d(;  IVéqiieiico  des  accidents  paralyticpies  au 
cours  du  trait(‘ineni  pasteurien,  sur  leur  symptoinalolo^ie  (*t 
leur  j)atIioi>(“])i(‘.  I)(‘S  ri'ponses  qui  ont  <dt‘  fait(‘S  «T  notr(;  ques- 
tionnaire nous  (extrayons  neuf  observations  (buneurées 
ifiedites  (d  (pie  nous  n'suinerons  brièviMiu'nt . 

OnSERVATKJX  XVIII. 

Due  ù l’ainabililé  de  Ivo  Novi. 

Iloiniiie  de  40  aus.  mordu  aux  jambes  en  Irois  endroits  dilfch'enls, 
par  un  ebien  sus{)e^(.  Lornmence  le  traitement  anliral)i(jue  à Bologne, 
7i  jours  après  raeeident.  Au  li«  jour  (tu  traitement,  à l'oceasion, 

t.  (’e  questionnaire  était  le  suivant  : 

Av(V,-vous  ()bs(‘rv('‘  des  cas  de  paralysie  au  cours  ou  à la  suiO;  du  fi-aiteuieut 
aulirabiqiK'  ? 

Coiubion  dt‘ cas  sur  c()udji(!u  d(î  malades  traidcs  ? A^o*  et  sexe. 

(Combien  d(‘ jours  api’ès  la  morsure  ces  paralysies  onl-('iles  d(d)iit<''?  Xoud)re 
et  si(‘g('  des  morsurc's. 

Itt'fullal  d(‘  l’examen  de  l’animal  mordeur. 

Combien  de  jours  apr(’;s  bî  début  ou  la  lin  du  traitement  ces  paralysies  S(^ 
<ont-elles  manifestées?  Y a-t-il  eu  une  cause  occasionnelle  tedle  que  refroidisse- 
ment, fatigue',  surmenage,  te'inpérament  émotif...  etc  ? 

L‘  début  a-t-il  été  brusejue  ou  lent? 

L’(*tab]issem('nl  de  la  paralysie  a-t-il  été  précédé  par  une  courbatun^  violente 
avec  douleurs  lombaires  et  articulaires  ? 

La  paralysie  a-t-clle  eu  une  marche  as(umdant(i  ? 

Y a-t-il  eu  paralysie  ou  parésie  des  membres  inférieurs  ? des  spbinctei's  ? des 
membres  supérieurs?  des  muscles  do  la  face  ? 

Y a-t-il  ou  des  troubles  bulbaires  ? Y a-t-il  eu  des  symjil<‘>m('s  généraux  ? Etat 
de  la  sensibilité  ('t  des  réflexes. 

Combien  d(' temps  ont  duré  ces  phénomènes  paralyti([ues  ? Quelle  a (dé  leur 
l('rminaison  ? En  cas  de  décès,  quels  ont  ét(*  l(?s  résultats  de  l’autopsie  au  point 
(le  vue  macroscopique,  microscopique  ou  cxpéi-imental  ? 

La  guérison  a-t-elle  (Hé  h'nte  ou  brusque?  A-t-elle  été  radicale  ou  y a-t-il  eu 
des  séquelles,  telles  ([u’atrophie  musculaire,  faiblesse  générale,  constipation  ? 

(Quelle  a été  la  médication  onq)l()yée  ? L,e  traitement  antirabi([ue  a-t-il  ét('* 
interrompu  ou  j)oursuivi  ? 

(Ju('ls  ont  été  (rai)rés  vous  le  siège  et  la  lésion  anatomi(iue  de  cette  atfection? 

Quelle  idée  vous  faites-vous  de  la  patbogénie  des  accidents?  Les  considérez- 
vous  comme  une  rage  paralyli(iue  causée  par  le  virus  de  l’animal  mordeur?  Par 
le  virus  fixe  ? Les  atlribm'z-vous  à la  toxine  i-abi(juc  renfermée  dans  les  émul- 
sions? Les  malades  prt’sentaient-ils  des  stigmates  d’hystérie,  de  neurasthénie? 

(Juelle  méthode  (l’inoculation  employez-vous?  (Atté'uuation  du  virus  par  la 
(h'ssiccation,  la  chaleur,  la  dilution?) 

Avez-vous  uiK',  formine  d(i  traitement  spéciale? 

Nous  remercions  vivement  MM.  les  IP*  Haschieri  (Faenza)  : bettencourt 
(Lisbonne);  d('  blasi  (Païenne)  ; Chailloud  (Paris);  (talmettiî  (Lille)  ; Ferré  (Bor- 
deaux; ll(3gyes  (Buda-Pesth)  ; Ivo  Novi  (Bologne);  Kraiouchkine  (Saint-Péters- 
bourg; Lebell  (Jassy);  Livon  (Marseille);  Marino-Zueco  (P.onnq  ; Moon*  (Shangaï); 
Murillo  (Madrid)  ; Ch.  Nicolb^Tunis)  ; Nitsch  (Cracovie)  ; Oilowski  (Wilna)  ; Pal- 
lauf  (Vienne) ; Pampoukis  (Athènes);  Rodet  (Montpellier)  ; Segré  (Milan);  Semple 
(Indes  anglaises);  Soulié  (Alger) ; Tonin  (Le  Caire);  di  Vestca  (ihse),  qui  ont  eu  la 
grand('  amabilité'  de  nous  ('(‘pondre. 


634 


ANNALES  DE  L’INSTITUT  PASTEUD 


semble-t-il,  d un  refroidissement,  commence  à présenter  de  la  parésie  des 
membres  inférieurs  avec  intégrité  de  la  sensibilité  et  diminution  des  réflexes. 
Les  jours  suivants,  la  paralysie  devient  complète  et  s’accompagne  de  para- 
lysie de  l’orbiculaire  des  lèvres.  Rien  du  côté  des  sphincters.  Ces  accidents 
durèrent  20  jours,  puis  s'atténuèrent  peu  à peu  et  le  malade  guérit  complète- 
ment. Le  traitement  antirabique  ne  fut  pas  interrompu,  uiais  poursuivi 
pendant  sa  durée  normale  de  13  jours. 

( iHSERVATIO.X  XIX. 

Due  à l’amabilité  de.M.  Uemo  Segré. 

Homme  de  66  ans,  mordu  à la  main  droite,  par  un  chien  suspect.  Com- 
mence le  traitement  antirabique  à Milan,  Il  jours  après  l’accident.  26  jours 
après  la  morsure,  au  i3e  jour  du  traitement,  est  pris  brusquement  de  cour- 
bature lombaire  avec  douleurs  dans  les  membres  inférieurs.  Le  lendemain, 
paralysie  des  membres  inférieurs  et  émission  involontaire  des  urines.  Les 
symptômes  durèrent  une  semaine,  puis  une  amélioration  se  manifesta  peu 
à peu  et  la  guérison  finit  par  être  complète,  l^e  traitement  fui  inlerrompu 
dès  le  début  des  accidents. 


Observation  XX. 

Due  à l’amabilité  de  M.  Orlowski. 

Femme  de  48  ans,  mordue  à la  face  dorsale  d('  la  main,  j)ar  un  chien 
reconnu  enragé  à l’examen  vétérinaire.  3 semaines  après  la  morsure.  4 jours 
après  la  fin  du  traitement,  commence  à présenter  de  la  parésie  des  membres 
inférieurs  qui  peu  à peu  augmente  et  devient  une  paraplégie  complète.  Cette 
paraplégie  s’accompagne  de  paralysie  des  sphincters,  de  parésie  des  mem- 
bres supérieurs.  Les  muscles  de  la  face  sont  parésiés  également.  Ces  acci- 
dents se  maintiennent  à peu  près  stationnaires  pendant  9 mois,  époque  à 
laquelle  survient  le  décès,  dans  des  circonstances  qui  n’ont  malheureuse- 
ment pas  pu  être  notées. 


Observation  XXI. 

Due  à l’amahililé  de  IM,  Orlowski. 

(larçon  de  15  ans.  mordu  par  un  chien  suspecl.  5 morsures  profondes 
au  genou  gauche.  3 semaines  après  la  morsure,  une  semaine  a]>rès  la  lin  du 
Iraitement,  commence  à présenter  une  diminution  de  force  dans  les  mem- 
bres inférieurs.  En  quelques  jours,  cette  parésie  devient  une  paralysie  com- 
plète. Les  membres  supérieurs,  les  sphincters  et  les  muscles  de  la  lace  se 
paralysent  à leur  tour.  Après  quelques  semaines,  ces  phénomènes  s'amen- 
dèrent peu  à peu  et  la  guérison  Unit  par  être  com|)lète. 


Observation  XXI 1. 


Due  à l’amabilité  de  M.  C.hailloud. 
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Eomiiie  do  55  ans,  inordiie  à la  main  par  un  olial  avec  le  oervean  duquel 
on  ne  réussit  {)as  à |)roduire  la  ra^'^e.  10  à 14  jours  ajirès  la  morsure.  S à, 
dO  jours  après  le.  début  du  traitemenl,  est  j)rise.  a[)rès  une  période  de  4 à 
3 jours,  de  malaise  ^'■énéral  et  de  rourhature,  de  paralysie  com[)lète  des 
membres  inférieurs.  Intégrité  des  membres  su[)érieurs,  des  muscles  de  la  face 
et  des  sphincters.  La  mort  se  })roduisit  au  bout  d’im  mois  environ.  L'autopsie 
pratiquée  par  M.  Cliailloud  a révélé  l’existence  d'une  méningo-mvélitc.  Les 
ensemencements  {)ratiqués  ont  fourni  du  pneumocotpie. 


Observation  XXI IL 
Due  à l’amabilité  de  M.  de  lUasi. 

Homme  de  24  ans.  Mordu  à la  main  droite  par  un  chien  suspect.  14  jours 
après  la  morsure,  8 jours  après  le  début  du  traitement  antirabique,  com- 
mence à présenter  de  la  {)ai*ésie  des  membres  inférieurs  (pd  devient  bientôt 
une  paraplégie  complète  et  s'accompagne  de  paralysie  des  sphincters.  H 
existe  de  la  rétention  d’urine  et  de  l'incontinence  des  matières  fécales.  Pas 
<le  troubles  de  la  sensibilité. Augmentation  des  réllexes  tendineux. Ces  phéno- 
mènes demeurent  stationnaires  pendant  40  jours,  puis  la  motilité  revient 
j)eu  à peu  et  la  guérison  linit  par  être  comj)lète.  Le  traitcmient  antirabique 
avait  été  interrom[)U  dès  le  début  des  acciflents. 


(Observation  XXTW 
Due  à ramabilité  de  M.  de  Hlasi. 

Homme  <le  43  ans,  mordu  au  mollet  droit  par  un  chien  dont  la  rage  fut 
reconnue  expérimentalement.  48  jours  après  la  morsure,  41  jours  après  le 
début  du  traitement  antirabi(pie  et  à l'occasion  d'un  refroidissement,  a[)pa- 
l•ition  d’une  paralysie  des  membres  inférieurs  et  des  muscles  de  la  face. 
Intégrité  de  la  sensibilité.  Exagération  des  réllexes  tendineux.  Ces  phéno- 
mènes durèrent  environ  9 jours,  puis  une  amélioration  survint  et  la  guéri- 
son finit  par  être  com[)lète.  Le  traitement  antirabicpie  avait  été  continué. 


Observation  XXV. 

Due  à l’amabilité  de  M.  de  Blasi. 

Eeinine  de  23  ans.  Avait  à la  face  <les  écorchures  ([ni  fni-eid  contaminées 
]»ar  la  bave  d’un  chien  reconnu  enragé  expérimentalement.  30  jours  après 
cet  accident,  8 jours  après  le  commencement  du  traitement,  début,  au  milieu 
de  symptômes  fébriles,  d'une  paralysie  des  membres  inférieurs  et  desspliinc- 
ters.  Détention  d’urine.  Incontinence  des  matières  fécales.  Sensibilité  nor- 
male. Réflexes  tendineux  exagérés.  Le  traitement  antirabiipie  est  inter- 
ronq)u.  Ces  phénomènes  s'améliorent  au  bout  de  20  jours  et  la  guérison  es 
bientôt  con'q)lète. 
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Observation’  XXVL 

Due  à Taiiiabilité  de  M.  de  lîlasi. 

Homme  de  iO  ans.  Avait  aux  mains  des  écorchures  qui  furent  souillées 
jiar  la  bave  d’un  cliiendont  la  rage  fut  constatée  expérimentalement. 35  jours 
a[irès  cette  contamination,  le  lendemain  de  la  fin  du  traitement,  à l’occasion, 
semble-t-il,  d’un  refroidissement,  le  malade  est  pris  brusquement  d’une 
jiaralysie  des  membres  inférieurs  et  des  sphincters.  Rétention  d’urine. 
Incontinence  des  matières.  Les  muscles  de  la  face  sont  paralysés.  La  sensi- 
bilité est  conservée,  les  réllexes  tendineux  exagérés.  Ces  phénomènes  «lurent 
S jours,  après  quoi  la  guérison  se  jtrodiiit  lentement. 

Des  observations  j)ree(‘dent(‘S,  nous  devons  rapprocher  les 
faits  suivants,  dont  nous  avons  trouvé  la  mention  dans  la  litté- 
l atiire  médicale  ou  qui  nous  ont  (‘t(‘  indirectement  communiqués, 
mais  à la  source  desquels  il  nous  a (d(L  pour  dilTércntes  raisons, 
imj)0ssil)le  de  remonter. 

En  1888,  Gonzalès  i a j)ublié  l’observation  d'une  malade  qui,  au  cours  du 
Iraitement  antirabique  praliipié  selon  le  j)rocédé  de  Ferran,  présenta  une 
jtaralysie  des  mend)res  (*t  des  imiscb's  de  la  face  dont  elle  guérit.  Les  para- 
lysies ne  seraient  pas  rares  chez  les  personnes  traitées  par  cette  méthode, 
lui  de  nos  confrères  esj)agnols  nous  cite  le  cas  «l’un  officier  frappé  sid)it(;- 
menl  d’une  paraj)légie  le  dernier  jour  du  traitement. 

Depuis  six  ans,  cette  paraplégie  résisterait  à toutes  les  médications. 

Un  autre  mordu,  également  atteint  de  {«araplégie  à la  dernière  inocula- 
tion. finit  i)ar  guérir  au  boni  de  six  mois,  grâce  [«eut-étre  au  massage  el  à 
l'éleclricilé. 

Jassy.  MM.  Puscariu  el  Lebeil.  qui  se  servent  pour  leurs  inoculations  «le 
virus  atténué  j)îir  la  chnleur  ont  «)bservé  7 fois  -.  au  coui*s  même  «lu  trnite- 
ment  anlirabitpie  («le  10  à 18  jours  après  la  morsure;  de  8 à 11  jours  après 
le  commencement  du  traitemenl)  «les  fourmillejnents  et  «les  douleurs  «Inus 
les  membres  inférieurs  et  siqtérieurs,  un  état  fébrile  léger  (38,  39),  «le  In 
parésie  «les  nieml)res.  «b»  la  réleuli«)n  «l'nrine  et  une  constipation  0[)iniàti*e. 
.\près  8 à 10  jours,  ves  symptômes  s'amen«laient  puis  disparaissaient. 

MM.  Chmjelewsky  el  Skschivan  ^ ont  noté  chez  deux  malades,  quebpies 
jours  aprtîs  la  cessation  du  Irailement  [«asteiirien.  une  paralysie  des  membres 
supérieurs  el  inférieurs  ave«'  |>aralysie  des  sphincters  et  des  muscles  de  In, 
face.  De  la  fièvre,  «le  la  ta«-hycardie,  des  troubles  respiratoires  indi«piaienl  la 
particij)ntion  du  bulbe.  Au  boid  de  «piehpies  semaines,  ces  phénomènes 
s’amemièrent  et  les  malades  guérireid. 

1.  G«3Xzalès,  Un  caso  «le  rabia  paralitica  |)rodut  ida  por  las  ino«-ulacion(‘s 
]n“evcntivas.  Giira«-ion.  (rac.  med.  calai.  Barcekjna,  1888. 

±.  PiTscAKiu  et  Lebell,  Coiiqîte  rendu  sur  le  Iraitement  antirabique,  .irchice.'i 
des  sciences  médicales  de  Bucarest,  1000,  page  150. 

3.  Chmjelewsky  et  Sks«:hivax,  Une  forme  bjgère  «le  rage  paralytique  ajji'ès  !«• 
traitement  past«‘urien.  Wopimsy  nerirao  psichitscheskoi  médis  iny  1902,  Bd.  Vil, 
analysé  in  Centralblatt  fur  Bakteriologie  1903. 
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Dans  un  article  fie  la  Pret^se  Médicale,  ]\1.  Dahès  * dit  incideniinenl  avoir 
observé  chez  nn  enfant  (jni  suivait  1(‘  trailenient  antirabiriue  une  i)araj)lé!:fie 
[»assaij:èi-e.  I^e  chien  n’était  certainement  }»as  enragé,  car  le  lapin  tréj)ané 
avec  son  bulbe  a survécu.  l)e[)uis  lors.M.  Dahès  a eu  l’occasion  d’observer  au 
cours  du  traitement  [)asteurien  un  deuxième  cas  de  j)aralysie 

Dans  le  comjfte  rendu  statistirpie  de  l’Instilut  antirabi(jue  du  Paire,  j)Our 
d<syt)-I901  nous  lisons  sous  la  si^ntature  de  M.  Tonin  : « Je  me  souviens  du 
cas  (run  enfant  mordu  par  un  chien  (pii  fut  ensuite  reconnu  non  enragé  et 
ipii.  dejmis  le  traitement  subi  à l’Institut  anlirabicpie  d’Athènes  présentait 
de  véi-itables  symptômes  de  parésie  avec  incontinence  de  l'iirine  et  des 
matières  fécales  et  des  paresthésies  vari(*-es.  Sans  aucun  traitement,  en 
PI  jours  environ,  cet  enfant  guérit  comjilèlement. 

De  même  encore,  M.  Noordhodc  Ihcgt  (tans  son  com[de  rendu  statisli(pie 
de  l’institut  Pasteur  de  ^^'elte\vreden  cite  le  cas  d’un  malade  chez  qui  il 
observa,  d2  jours  après  la  jiremière  inoculation  de  la  fièvre  rémittente,  une 
sensation  de  faiblesse  dans  les  jambes,  (te  la  parésie  de  la  vessie.  7 jours 
plus  tard  tout  avait  disparu. 


IjO  tahleaii  (*i-coiitre  rosuinc  lus  doniHU'S  l(*s  plus  inldros- 
santos  fournies  par  lt‘s  obscu  val ions '/pii  ont  pu  ètri*  recueillies 
av(*c  (les  détails  suflisants.  Nous  y joignons  1(‘S  résultats  giuié- 
laux  d(‘  notre  eiupiète  sur  ta  fr(‘(pu“nc(‘  de  (‘es  inanifestal ions 
paralyti(jues. 

Des  observations  toutes  calquées,  pour  ainsi  dire,  les  un(‘S 
sur  les  autres  (jui  viennent  (Eétr(‘  résuiné(‘s,  il  est  facile  de 
dégagei*  le  tableau  clinique  suivant.  Entre  le  8^  et  b‘  diuaiier 
jour  du  traitement  antirabique,  ou  encore  pcmdant  la  S(‘maine 
(pii  suit  sa  terminaison,  une  personne  présente  un  état  fébrile 
légei',  de  l’anorexie,  une  courbatur(‘  intense,  des  douleurs  lom- 
baires violentes.  Le  lendemain  il  exist(‘  (1(‘  la  pai*ési(‘  des 
nuMubres  inférieurs,  caractérisée  [lar  um*  sensation  de  faiblesse. 


1. B.vhks.  Le  diagnostic  iai)ide  de  la  laicc  du  cliicn  luoi-douc.  Presse  médicale, 
P.IOO,  n»  :}3,  J).  202. 

2.  Poimnunication  personnelle. 

Le  Caire.  Gostagliola,  éditeur. 

>1.  Pampoukis  n’a  pas  eu  connaissance  de  ce  cas.  Dans  sa  r('“ponse  à notre 
questionnaire,  il  nous  écrit  que  depuis  l'ouverture  de  l’Institut  d’Athènes  jusqu’à 
latin  de  1904,  il  n’a  jamais  été  observé  de  cas  de  jiaralysie.  Lorsque  les  accidents 
paralytiques  se  manifestent  après  la  fin  du  traitement  antirabi(pie,  alors  (jue  le 
mordu  est  revenu  dans  sa  famille,  il  y a bien  des  chances  pour  (jue  le  médecin 
(lui  a pratiqué  les  inoculations  n’en  soit  jfas  averti.  Pour  cette  raison,  le  nombre 
(le  ces  paralysies  est  vraisemblablement  supérieur  à celui  des  observations 
publiées. 

5.  A'oürdhüek  IIoKGT.  La  rage  dans  l'arcbipel  malais  et  l'Institut  Pasteur  de 
Weltewreden.  Analysé  in  Le  Caducée,  du  10  juillet  1904. 
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une  démarché  hésitante  et  chancelante.  Cette  parésie  augmente 
I)ientôt  et  devient  une  paraplégie  absolue.  Le  moindre  mouve- 
ment est  impossible  au  malade.  Les  manifestations  du  côté  de 
la  sensibilité  sont  variables.  On  note  tantôt  de  Thvperesthésie 
cutanée  avec  exagération  des  réflexes  tendineux,  tantôt  de  l’anes- 
thésie avec  abolition.  La  vessie  et  le  rectum  se  paralysent  à leur 
tour,  et  on  observe  de  l’incontinence  ou  de  la  rétention  des 
matières.  Souvent  les  phénomènes  restent  localisés  aux  membres 
inférieurs  et  aux  sphincters.  Mais,  d’autres  fois,  la  paralysie  suit 
nettement  une  marche  ascendante  et  revêt  le  type  classique  de 
la  maladie  de  Landry.  On  observe  — précédée  par  une  phase 
de  douleurs  lancinantes  — une  paralysie  ou  une  parésie  des 
membres  supérieurs.  On  peut  observer  également  une  paralysie 
des  muscles  de  la  face  et  des  troubles  bulbaires  tels  que 
dyspnée,  tachycardie,  dysphagie...,  etc.  Après  une  période 
très  inquiétante  où  on  se  demande  si  ces  manifestations  bul- 
baires ne  vont  pas  amener  un  dénouement  fatal,  les  symptômes 
s’arrêtent,  puis  s’améliorent.  En  un  laps  de  temps  qui  varie  le 
plus  souvent  entre  0 et  2(1  jours,  les  phénomènes  paralytiques 
se  dissipent,  la  motilité  revient  peu  à peu  et  la  guérison  est 
complète  en  quelques  jours,  plus  rarement  en  quelques  semaines. 
Les  spliincters  sont  souvemt  les  premiers  à recouvrer  leur  toni- 
cité. Ajoutons  ({uele  fait  d’interrompre  le  traitement  antirabique, 
de  le  poursuivre  ou  de  le  renforcer  à Laide  par  exemple  d’in- 
jections intra-veineuses,  paraît  absolument  sans  effet  sur  la 
marche  de  la  paralysie.  A titre  exceptionnel,  on  peut  voir  cette 
paralysie  se  porter  non  sur  la  moelle,  mais  sur  les  nerfs  périphé- 
riques (facial,  moteur  oculaire  commun,  isolément  ou  con- 
curemment  avec  les  nerfs  des  membres  supérieurs  et  inférieurs) 
(Observations  de  Sabartbez,  de  Darckscbewitscb). 

La’patbogénie  de  ces  accidents  a donné  lieu  a des  interpré- 
tations très  différentes  que  nous  devons  maintenant  discuter. 
Encore  (jue  le  nombre  des  observations  que  nous  avons  recueil- 
lies soit  peu  considérable  (une  quarantaine  environ),  il  est 
suffisant,  semble-t-il,  pour  éloigner  l’idée  d’une  simple  coïnci- 
dence entre  l'apparition  des  phénomènes  paralytiques  et  le  fait 
de  suivre  le  traitement  antirabique.  Au  surplus,  l’étroite  parenté 


ACCIDENTS  PAHAIATIOUES 


(kT) 

jjiii  exisie  (‘iitrc  toutes  e(‘s  obsei’valioris  montre  bieii  (|iCil  v a là 
(|U(*b{ue  cliose  de  spécial  et  qu’il  u’y  a aucun  rapprocbement  à 
taire  entre  les  pbénomènes  paralylifjues  apparaissant  au  cours 
(lu  traitement  antirabique  et  des  accidents  nerveux  variés,  sus- 
ceptibles de  s»',  manifester  fortuitement  chez  des  personnes  sou- 
mises au  régime  lacté  ou  à n’impoite  (|uelle  autre  métbocbî 
thérapeutique  ‘ . 

Nous  ne  croyons  pas  davantage  (jue  l’explication  de  ces 
pbénomènes  doive  être  cherchée  dans  une  association  micro- 
bienne, b‘  microbe  à détermination  médullaire  ayant  (mvabi 
rorganisme  par  la  voie  de  la  morsure  ou  parcelle  des  émulsions. 
Kerran  - a attribué  le  cas  de  paralysie  observé  par  Bareggi  à une 
bact(*rie  Iluorescente,  ayant  pénétré  accidentellement  dans  l’orga- 
nisme avec  la  substance  vaccinante.  Brouardel  ® a émisTbypotbès(‘. 
(fue  1(‘  cas  de  Itendu,  observé  chez  un  garçon  d’amphitbéàtre 
pi(jU(‘  au  doigt  aucours  del’autopsie  d’un  homme  atteintde  rage, 
devait  trouver  son  explication  dans  une  intoxication  |)ar  uiuî 
toxine  cadavérique  à localisation  imàlullaire.  M.  Cbailloud^  a 
trouve*  une  méningo-myélite  à pncumococjue  chez  une  femme 
morte  un  mois  api'ès  le  début  d’une  paraplégie  survenue  au 
coursdu  traitement  pasteurien.  Enlin,  M.  Noordœk  llaîgt^  attribue*, 
la  paralysie  eju’il  a observée  chez  une  île  ses  malaeles  à une*, 
intoxication  par  des  produits  de  putréfaction  existant  dans  la 
fnoe*lle  des  lapins  de  passage.  Pour  obvier  à cet  inconvénient 


1.  X(3iis  itvoiis  rliniini*  Jivee;  1(3  plus  soin  loiilçs  les  obscrvati(3iis  où  la 

relation  <le  cause  à etfet  entre  le  traitement  antiralji([ue  et  les  symptômes  nerveux 
était  sujette  à caution,  Tel  est  le  cas,  par  exenijile,  <le  l’obsei'vatioii  suivante 
publiée  par  M.  Ileydenreicb  dans  le  Berliner  Klin.Woch.  du  l'J  septembre  11)04, 
sous  le  titi-e  « Wirkliche  Wùlkrankbeit  oder  an^oûmptte  modificirte  W'üt  ».  Une 
bumiK'  de  45  ans,  mordue  léf;:érement  à la  main  par  un  chien  suspect,  se  soumet 
aux  inoculations  pasteurienru's.  2 mois  après  la  lin  du  traitement,  elle  présente  de 
la  courbature,  de  la  fièvre,  de  la  douleur  au  niveau  des  inoculations  (?),  puis  sur- 
viennent de  la  tristesse,  de  l’abattement,  de  rinconsciencc.  Au  bout  de  2 mois, 
apparition  d’une  parésie  du  côté  droit.  La  malade  est  internée  dans  un  asile  où 
on  diai3;nosti(pie  « (b'unence  avec  délire  subaij'u  ».  Elle  meurt  10  mois  après  la 
morsure,  paralytiipie  et  démente.  Les  phénomènes  paralytiques  ayant  pré- 
dominé pc'iidant  les  derniers  temps  de  la  malatlie,  M.  llcydeni’eich  s’arrête  au 
dia}3;nostic  d(3  ra^nu  Comme  la  morsure  était  peu  im})ortante  et  que  le  vétérinaire, 
a sacrifié  le  chien  sans  l'examiner,  il  émet  l’Iiypothèse  que  les  syniptômes  mor- 
bides ont  pu  être  causés  par  les  injections  préventives. 

2,  Ferran,  El  Siglo  medico.  1888. 

5.  IIrouardel,  Académie  de  Médecine.  Séance  du  22  juin  1807. 

4.  Chailloud  ((3ommunication  personnelle). 

5.  iXooRDHOEK  IIæghï,  loc.  cit. 
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I)ieii  livpotlitHique,  il  ii'attend  plus  la  luorl  spontanée  des  lapins. 
11  les  tue  systématiquement  au  neuvième  jour. 

Les  personnes  qui  suivent  le  traitement  antirabique  n'ont 
— cela  va  de  soi  — aucune  immunité  contre  les  myélites  infec- 

lieus(‘s  à pneumocoques,  à streptocoques etc.  Nous  croyons 

toutefois  que  cette  coïncidence  ne  rend  compte  que  d’un  bien 
petit  nombre  des  paralysies  qui  se  produisent  au  cours  du  trai- 
tement antirabique.  La  constance  du  tableau  clinique  plaide 
contre  les  infections  secondaires,  dont  la  conséquence  paraît 
être  une  certaine  variété  du  complexus  symptomatique.  La 
bénignité  du  j)ronostic.  qu’on  retrouve  dans  la  presque  totalité 
des  observations  publiées,  cadre  mal  avec  l’habituelle  gravité  des 
myélites  infectieuses.  Enlin.  si  ces  accidents  paralytiques  étaient 
dus  à une  intoxication  par  les  produits  de  putréfaction  des 
moelles,  ils  devraient  être  plus  fréquents  dans  les  pays  chauds 
(jue  dans  les  pays  froids,  en  été  (ju'en  hiver,  loutes  choses  (jui 
ne  résultent  nullement  de  l'examen  des  observations. 

Il  ne  paraît  pas  davantage  possible  de  considérer  ces  para- 
lysies comme  des  manifestations  bystériqu(‘s.  Si  (juebjues 
auteurs  comme  de  Hlasi  notent  chez  buirs  malades  l'fvxisttmce 
d’un  tempérament  émotif  spécial,  la  plupart  d(*s  observations 
insistent  au  contraire  sur  ce  que  ces  accidents  s(‘  soid  manib'stés 
chez  des  p(‘rsonnes  prés(‘ntant  un  systènu*  n(*rv(‘ux  d(*s  plus 
sains,  un  caractère  des  moins  impressionnabl(‘S.  Le  méd(‘cin  qui 
fait  robj(‘t  de  l’observation  de  Daddi  était  persuadé  qin‘  le  chien 
(jui  l'avait  mordu  n'était  pas  enragé,  (d  il  m‘  s'iiKjuiétait  nulle- 
ment de  son  état.  Les  stigmates  bystériqu(‘s  ont  été  trouvés 
absents  dans  tous  les  cas  où  ils  ont  été  recluuTbés.  L’existenc(‘ 
à peu  près  constante  de  troubles  sphinctériens 'est  un  argument 
très  important  contre  l’iiypothèse  d’hystéri(‘.  11  inq)OS(‘  en  quel- 
que sorte  le  diagnostic  d’inflammation  ou  tout  au  moins  d(‘ 
congestiou  médullaire.  On  sait  enfin  (pie  b*  symptouu'  réalisé 
le  plus  souvent  chez  les  mordus  par  la  névrose  n'est  pas  la 
paralysi(v  mais  le  spasme  liydropbobiipie  qui,  pour  b*  publii*. 
caractérise  (‘ssentiellement  la  rage.  C’est  un  point  sur  bapirl 
ont  insisté  les  nombreux  auteurs  qui  ont  décrit  l’hystérie  rabi- 
forrne.  Nous  avons  trouvé  dans  la  littérature  médicale  de  nom- 
breuses observations  de  troubles  nerveux  variés,  survtmus  au 
cours  du  traitement  antirabique  chez  d(‘s  bystériijues.  des  neu- 
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rastli(‘ni(jU(‘s  ou  siiu|)l(‘ni(‘nt  (l(‘.s  omotifrf.  L’e.\isloiic(‘  dos  phdiio- 
inoties  ])cii‘alyli(juos  lu*  so  trouvo  inontioiuuMi  fudl(‘  part. 

Los  acoi(l(‘iits  paralytiquos  ([iio  nous  dliidioiKS  conslituoid-ils 
ün(‘  rag’(‘  d'origiiu*  (‘aiiiiio,  atioiiuod*  ot  aiuM'io  ])ar  los  inocula- 
tions pasleurionnos?To]l(‘  parali  avoir  (drU'opinion  do  M.  I^avoran 
dont  la  coininunication  (‘St  iidituloo  : 

((  La  ra^e  conlirinoe  pout-ello  s’attonuer?  J^uil-elle  guorir?)) 
Toi  est  l'avis  d'Ivo  Xovi,  do  Jlordoni-ril'reduzzi,  de  Daddi,  ainsi 
que  le  prouvent  déjà  les  titres  do  leurs  niomoii'os  : Lu  prima 
(juarir/ione  di  an  casa  fjrarr  di  Hahbia  mdl’uonio  (Xovi  ')  ; 
.1  proposito  di  an  casa  di  paarir/ionr  di  llabbia  nelT  aona) 
(Bordoni-LIlVediizzi)  : Salir  forme  (piatdijili  délia  Habbia  svi- 
luppata  neir  aomo  ( l)addi  '.  Celte  inanièi*e  de  voii*  a et(‘ adopUu' 
pour  les  ol)soi‘vations  qui  les  ooncei'iient  par  Zaccaria,  Clnn- 
jelewsky  et  Skscliivan,  rdc.  En  faveur  do  cottc^'nterpiadation,  on 
peut  faire  valoir  ({u’exceptionnelleinent  (cas  (1(‘  Lavoran,  d(î 
Üaddi),  les  phononiènes  paralyti(jues  s’acconi])ug’nent  de  dou- 
leurs au  niveau  des  iiiorsui-es.  Ces  douleurs  ce|)endant  man- 
quent dans  la  g'rande  majorité  des  observations.  Parfois  môme 
elles  seraient  remplacées  par  des  douleursau  niveau  des  picpires. 
On  conçoit  mal,  d’autre  part,  le  mécanisme  d’après  le(juel  les 
inoculations  pasteuriennes  transformeraient  la  i*age  de  l’animal 
mordeur  — rage  furieuse  dans  rimmense  majorité  des  cas  — 
en  une  rage  paralyticjue,  atténuée.  Au  reste,  l)ien  (jue  la  duré(‘ 
de  la  rage  déclarée  soit  moins  longue  lors(ju’ (die  est  furieuse,  on 
ne  peut  guère  considéi*er  la  rage  })aralyti(jiif‘  comme  une  rag(i 
atténuée  et  M.  Gamaleia  a insisté  sur  ce  (ju’olle  se  manifeste  le 
plus  souvent  à l’occasion  de  morsures  pi‘o fondes,  multiples  et 
de  morsures  do  loups.  Puis  si  ces  pluMiomènos  paralytiques 
représentaient  une  rage  atténuée  par  le  traitoîiient,  ils  devraient 
surtout  apparaître  à l’occasion  de  morsures  graves,  à la  face, 
par  des  loups.  Or  il  n’en  est  rien  et  toutes  les  observations  que 
nous  avons  relatées  ont  trait  à des  morsures  bénignes.  De  plus, 
nous  voyons  la  paralysie  apparaître  12  jours  a[)rès  une  morsure 
à la  main  droite  (de  Blasi),  10  à J 2 jours  après  une  morsure  à 

1.  M.  Ivo  Novi  paraît  (Mro  rcvonii  i-(k‘Oiimient  de  (•('!(('  opinion  ot  il  attribue  à 
l’action  do  la  toxine  renfornnje  dans  los  émulsions  Je  doi’iiioi’  ca^  de  paralysie 
qu’il  a observé,  celui  qui  fait  l'objet  de  l’observation  XVllI.  [Communication  per- 
sonnelle.) 
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la  main  par  un  chat  (Chaillou).  17  jours  après  une  morsure 
légère  au  hras  (Calabrèse).  16  jours  après  une  morsure  à la 
jambe  (Zaccaria).  Ces  périodes  d’incubation  sont  vraiment  bien 
courtes  pour  une  rage  déterminée  par  la  morsure.  Enbn,  argu- 
ment péremptoire,  l'animal  mordeur,  extrêmement  peu  suspect 
dans  certaines  observations  (Sabartbez,  Brault  ),  n’était  sûre- 
ment pas  enragé  dans  d’autres,  puisqu’il  a été  retrouvé  vivant 
ultérieurement  (Tonin),  puisque  son  cerveau  inoculé  au  lapin, 
par  trépanation,  n’a  pas  été  capable  de  reproduire  la  rage 
(Chaillou.  Babès). 

Beste  à attribuer  les  phénomènes  paralytiques  aux  émulsions 
vaccinantes  et  aux  substances  virulentes  qu’elles  introduisent  en 
grande  quantité  dans  l'organisme.  Le  virus  lui-même  doit  être 
mis  hors  de  cause,  Les  accidents  se  sont  produits  le  8®  jour  du 
traitement  (de  Blasi).  du  8®  au  IIP  (Chaillou.  Lebell,  Orlowski), 
le  10'‘  (Calabrèse),  le  1 (Ivo  Novi),  le  12®  (Bordoni-Ulfreduzzi, 
Bemlinger).  Dans  le  cas  de  Brault,  la  paralysie  a débuté  le 
a®  jour  du  traitement  mais  n'a  été  complète  que  le  14®.  Il  peut 
donc  s’écouler  seulement  1,  4,  a,  6,  7 jours  entre  le  début  des 
accidents  et  l'inoculation  de  la  première  moelle  virulente  (VI) 
pratiquée  généralement  le  4®  ou  le  a®  jour  du  traitement.  Ces 
périodes  d’incubation  sont  beaucoup  trop  courtes. 

Reste  à incriminer  la  toxine  rabi(|ue  dont  l’existence  paraît 
avoir  été  établie  par  de  récents  travaux*.  C’est  à la  toxine 
l enfermée  dans  les  émulsions  virulentes  que  M.  Babès  attribue 
les  paralysies  qu’il  a observées  à deux  reprises  différentes.  MM.  Le- 
bell, Segré,  Soulié^  accusent  égalemenl  la  toxine  rabique  des 
accidents  qu’ils  ont  enregistrés.  Hypothèse  pour  hypothèse, 
nous  croyons  devoir  aussi,  en  ce  qui  nous  concerne,  nous 
ranger  à cette  opinion.  La  brusquerie  habituelle  du  début  des 
paralysies,  la  restltuflo  nd  integrum  sont  en  faveur  de  cette 
manière  de  voir.  On  peut  faire  valoir  également  que  ces  accidents 


1 .Babes,  Uber  WQtlitoxino,  Beitrage  zùr  inn.  Med.  rum  ~{i-jahr  gebürts- 

tage  von  Legden,  Bd-T..  pdV.),  Berlin,  Ilirschwakl,  l'J02,  — Remlixger,  Contribution  à 
l’étude  de  la  toxine  rabitine  (laits  expérimentaux),  .Soe.  r/e  Biologie^  séance  du 
27  février  1904.  — Galtieb,  Do  l’existence  de  toxines  dans  les  centres  nerveux  des 
animaux  atteints  de  rag»',  Journal  de  médecine  vétérinaire  et  de  zootechnie, 
juin  1904. 

2.  Communications  personnelles. 
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paraissent  avoir  leur  iiiaximuin  avec  la  nuRliode  roiiinaine  ’ 
(7  cas  sur  2,851)  inocules),  ratténuation  du  virus  par  la  chaleur 
(30°,  80°)  étant  la  moins  favorable  à la  destruction  de  la  toxine. 
Ils  ne  s’observent  jamais  au  contraire*  avec  la  méthode  d’Hogves 
(Buda-Pestb  Madrid  — aucun  cas  sur  25,872  personnes  inocu- 
lées), la  dilution  du  virus  se  prêtant  seulement  à l’injection  d’une 
quantité  de  toxine  infinitésimale.  On  |)eut  objecter,  il  est  vrai, 
que  les  phénomènes  paralytiques  ne  subissent,  du  fait  de  la 
continuation  du  traitement  antirabi((ue,  aucune  a^’^ravation. 
Mais  ne  ])eut-on  pas  objecter  de  même,  à la  théorie  de  la 
rag’e  atténuée  d’origine  caniiK*.  (jue  la  suspension  des  inocula- 
tions n’exerce,  elb*  non  plus,  aucum*  action  né* faste  sur  la 
paralysie  ? 

Il  est  entin  un  dernier  point  sur  le(|uel  on  ne  saurait  trop 
insister.  C’est  (jue  Tact  ion  paralysante  de  la  toxine  rabique  ne 
peut  s’exercer  (jiu*  moyennant  une  idiosyncrasie  tout  à fait  spé- 
ciale, idiosyncrasie  absolument  indéjiendante  deTbystérie,  delà 
neurasthénie,  de  l’émotivité  et  (jue  ne  peuvent  faiie  prévoir  en 
aucune  façon  l’àge,  le  sexe,  le  temj)érament  du  mordu.  Tou- 
jours, en  elfet,  ces  paralysies  apparaissent  dans  les  Instituts 
antirabiques  à l’état  isolé. 

Les  personnes  qui  avant  commencé  le  traitement  le  même 
jour  reçoivent  la  série  des  mêmes  émulsions  ne  présentent  aucun 
symptôme,  si  atténué  fùt-il...  Cette  considération  permet  d’autre 
part  d’éliminer,  dans  la  genèse  des  accidents,  l’hypothèse  d’une 
confusion,  d’une  méprise  ou  d’une  négligence  ({uelconque. 

5}C- 

Ce  travail  ne  comporte  malheureusement  aucune  conclusion 
j)ratique.  Nous  avons  réuni  à grand’peine  sur  un  total  de 
107,712  personnes  avant  subi  le  traitement  antirabique,  une 
quarantaine  d'observations  de  paralysie,  toutes  — à deux  excep- 
tions près — terminées  par  guérison.  Il  va  de  soi  qu’un  accident 
aussi  excej)tionnel  ne  saurait  êti*e  mis  un  instant  en  balance  avec 
les  bienfaits  de  la  méthode  pasteurienne  et  (ju’il  ne  doit  jamais 

1.  A la  suite  (les  so[)t  cas  de  paralysie  ([u’ils  ont  observées,  MM.  l’uscariu  et 
L(‘bell  ont  modifié  le  type  d(‘  leiii  s inoculations  en  éliminant  les  émulsions  chauf- 
fées à 40,  à 3b,  à 30  d(3grés  et  en  dindnuant  la  durée  du  traitement.  Depuis  lors, 
b's  accidents  ne  se  sont  plus  repi'oduits. 
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faire  dilférer  le  traiteiiient  dans  tous  les  cas  où  celui-ci  est  indi- 
qué. La  possibilité  d’accidents  paralyti(jiies  doit  cependant  être 
bien  présente  à l’esprit  des  médecins  qui  dirigent  des  Instituts 
antiral)iques.  La  supériorité  de  l'atténuation  du  virus  par  dilu- 
tion, l'infériorité  de  l'atténuation  par  la  cbaleur  ne  ressortent 
pas  des  siatisticjues  avec  une  netteté  suftisante  pour  qu'on  doive 
adopter  l’une  et  rejeter  l’autre.  La  prophylaxie  des  accidents 
paralytiques  se  réduit  pour  ainsi  dire  à néant,  puisqu’une  idio- 
syncrasie que  rien  ne  peut  faire  prévoir  paraît  jouer  dans  leur 
g’enèse  un  rôle  primordial.  Un  conseillera  aux  personnes  qui 
suivent  le  traitement  d'(‘viter  avec  grand  soin  le  refroidisse- 
ment, noté  dans  plusieurs  ol)servations  comme  cause  occa- 
sionnelle. L’existence  d’une  courbature  intense  avec  sensation 
de  faiblesse  dans  les  membres  inférieurs  permettra  de  prévoir 
l’apparition  de  la  paralysie.  Le  plus  sage  en  pareil  cas  paraît 
être  d'interrompre  le  traitement  antirabique,  quitte  à le 
reprendre  lorsque  les  accidents  se  seront  amendés.  Quant  au 
traitement  de  la  paralysie  elle-même,  il  semble  que  le  médecin 
doive  surtout  avoir  en  vue  le  : ?îo/i  nocere.  Ainsi  (jue  le  con- 
seille M.  le  Roux,  il  évitera  toute  médication  active  et  lais- 
sera bi  maladie  suivre  son  évolution  naturelle  vers  la  guérison. 
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Suite  du  tableau  .1. 


Institut. 

-Vuteur. 

Nombre 

de 

cas. 

Nombre 

de 

malades. 

.Nombre 

de 

jours 

après 

la 

morsure. 

Nombre 
de  jours 
après 
le  début 
du 

traitement 

Nature 

de  la 

paralysie. 

Durée 

des 

accidents. 

w> 

1 

Peport  du  tableau  a. 

6U.000 

1 

liiida-Pcsth  . 

Ilügyes. 

() 

Bordeaux. . . 

Ferré. 

0 

i,:Gio 

Montpellier  . 

Rodet . 

(i 

i>.i’01 

î 

Slian^oaï  .... 

Moore. 

0 

} 

Madrid 

Murillo. 

U 

’bOO 

Marseille  . . . 

Livoi- 

0 

It . boit 

Vienne 

Raltaùl'. 

0 

i.;ti>o 

Lille 

Calniette. 

0 

iL  lOü 

.Saison 

Calnictt(\ 

0 

000 

Lisbonne  . . . 

Betteneourt 

0 

7.470 

Sassari 

0 

9 

Bonn' 

Marinn-Zufco. 

0 

1 . 040 

Tunis 

C.  Nicolle. 

0 

1 .000 

(Iracoviti .... 

Bujwid. 

0 

11.800 

i 

Athènes  .... 

Baïupoukis. 

0 

4.045 

1 

Le  Gain*. . . . 

Tonin. 

0(ou  il 

1.000 

Kasauli 

Seiuj)le. 

U 

. 407 

Total. . 

107.712 

t 

Sip  la  Plaiocytasa  "li  ïltro’’  ia  imles  ptliojèMs 

Par  M.  LIHILELN  (Lkirzig). 


(Travail  du  laboratoire  de  M.  Metchnikoff.  ) 

Premier  mémoire. 


>1.  >lt‘(clinikolf  ‘ ayaiil  constatt*  (jiic'  (l(‘s  laiicorvtes.  suspen- 
dus dans  de  rurine  bouillit*  (‘t  assurément  jirivée  de  substances 
sensibilisatrices,  peuvent  englober  d(‘s  mici’obes  jtatbogènes,  a 
bien  voulu  nous  propost*!'  d’exainim*!*  ce  fait  de  plus  jirès.  Notre 
première  tàcbe  était  donc  dt*  ]‘t*cln*rcber  ce  (jui  st*  passe,  (juand 
on  imdan^’t*  des  sus})ensions  dt*  dillerents  microbes  pathogènes 
et  des  émulsions  (b*  leucocytes  soig’n(‘usemt‘nt  débarrassés  des 
bum(‘urs. 

Voici  comment  nous  avons  jirocédi*  : Api’ès  avoii*  constaté,  à 
l’aide  de  (juel(|m‘S  (‘Xj)(u*i(‘nces  préalabb's,  (jue  les  leucocytes  de 
l’exsudât  péi*itonéal  du  cobavt*  se  prélt‘nt  bien  h nos  r(‘cb<‘i*cbes, 
nous  avons  injecté  (juebjues  c.  c.  dt*  bouillon  dans  la  cavité 
péritonéale  de  c(‘s  animaux  ; b à 8 bem-(‘s  plus  tard  nous  avons 
retiré  un  exsudât  très  ricin*  (‘u  polvnucléaii‘(‘S,  mais  contenant 
en  meme  temps  des  lymjibocvtes  et  (b*  gros  mononucbaiires. 
En  général,  les  exsudais  prélevés  au  d(d)ut  m*  coagulent,  pas 
aussi  facilement  (jin*.  c(‘ux  obt(‘nus  au  bout  de  Ib  à 2i  heures. 
Après  avoir  sépaiR*  à l’aide  de  la  force  centrifugt*  b‘s  cellules  de 
la  sérosité,  nous  b*s  avons  lavées  plusi(‘urs  fois  dans  (b‘s  (juan- 
tités  abondantes  de  dillerents  bbjuides  inoffensifs  (‘t  (‘(‘rtainement 
dépoui'vus  de  fixateurs.  N’osant  pas  nous  servir  (b*  l’eau  pbysio- 
logi(|ue  dont  nous  craignions  rinfhn‘nce  nuisible  sur  les  leu- 
cocytes, nous  avons  ein])loyé  d’abord  l’bumeur  a(jueuse  du  bœuf 
ou  du  mouton,  préalablement  cbaufféy*  à 11)0°.  Plus  tard,  ayant 
constaté  cjue  même  plusieurs  lavag(‘s  à l'eau  j)bysiologi(ju(‘ 
peuvent  être  supportés  sans  danger  par  b‘s  leucocytes  (lu  cobaye*, 
nous  avons  utilisé  ce  li(juide. 

1,  Handuch  der  pathogenen  Mikroorganiimen.  Voir  Kolle  u.  Vasseqmann. 
p.  375. 
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Les  resullîits  (‘xposes  ei-dessoiis  ont  été  obtenus  avec  des 
leucocytes  lav(‘S  et  centrifugés  delà  manièia*  indi({uée.  au  moins 
4 à O fois  ‘ . 


1 1 ACI LI J-:  ( ; H ARBONNKL  X 

La  l)actéridie  cliarbonneuse  dont  nous  nous  sommes  servis 
possédait  une  virulence  assez  marquée  : (PL0()3  d'une  culture 
jeune,  sur  gélose,  in  jectés  dans  le  tissu  sous-cutané  d'un  cobaye 
de  460  gr.  d<Terminait  la  mort  dt‘  l'animal  au  bout  de  40  heures. 

Si  Ton  met  des  leucocytes  du  cobaye,  soigneusement  lavés, 
dans  une  susp(‘nsiou  de  l>acilles  (diarbomunix.  on  observe  imnié- 
diaiempnt  dans  la  goutte  })endant(‘  un  commencement  d'en- 
globement.  L(‘ plnnionème  apparaît  d une  façon  très  nette,  meme 
à la  t(Mnpératur(‘  (b*  la  (*bambr<‘. 

Ln  obs(‘rvant  des  préparations  colorées  obtenues  quelques 
mlnut(‘S  après  le  commenceuKmt  de  Texpérience,  on  ne  trouve 
souvent  cpie  d(‘s  ti*ac(‘s  (b‘  j)bagocytose  : mais,  après  1 à2  heures, 
on  voit  (pie  pr(‘S(pn‘  tous  les  bacilles  (0  b‘s  lilannmts  sont  saisis 
par  dt's  b'ucocvtes.  Souvimt  ceux-ci  S(‘  réunissent  plusieurs 
(ms(‘nd)b‘  pour  englolnu*  un  lilament  plus  long. 

Nous  avons  obi  (uni  un  lavsultat  analogue  en  examinant  des 
l(uicocyt(‘S  bumains  [uaqiarés  d’après  la  métliode  de  W 
c’(‘St-à-dire  (ui  bn  ant  plusi(uirs  fois,  ii  l'aide  db'au  physiologique, 
une  (piantit('  donmu'  d(‘  sang  v(‘in(uix  (bdiliriné. 


Il 

STAPHYLOCOQUE  DORÉ 

La  race  du  stapbyloco(jue  doré  dont  nous  nous  sommes  servis 
était  pres(pie  inotfensiv(‘  jiour  le  cobaye;  il  fallait  injecter  des 
doses  massives  dans  la  cavit('  péritonéale,  pour  amener  la  mort 
(1(‘  cet  animal,  ht  vitro,,  les  buicocytes  lavés  du  cobaye  et  ceux 
de  Thomme  englobaient  facilement  le  microbe. 

1.  Nous  donnons  nos  résultats  tantôt  en  détail,  tantôt  sous  forme  de  tableaux. 
Dans  ce  dernier  cas  nous  avons  enii)loyé  les  abréviations  suivantes  : 

O — Phagocytose  nulle. 

-I Phagocytose  légère.  (Goniniencement. ) 

4-  + — Phagocytose;  moyenne. 

H — i — h — Phagocytose;  très  mdle. 
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STREPTOCOQUE 

Aucune  (l(*s  ra(‘(‘S  de  stiT'plococjincs  (jui  nous  ont  fourni  les 
résultats  suivants  lÈa  présente  une  virulence  consi(l(U‘al)l(‘  |)Our 
le  cobaife.  Neaniuoins  nous  avons  pu  constat(‘r  — confornieinent 
aux  aflirniatious  (l«‘  Murcluitid'^  — des  dilleiaMices  consiantes 
dans  l’intensité  de  la  j)liag’ocvtos(‘  {in  vitro)  des  espèces  viru- 
lenfes  (d  non  virulenh'S  de  (‘e  inicrolu*.  Geite  viruhuice  (Tait 
appréciée  sur  la  souris. 

Ije  taldeau  suivant  inoidre  C(‘  (pii  se  passe  lorsipi’on  met  \ra 
leucoc\i(‘S  lav(‘s  du  cohayi'  en  contact  d'uiK'  jiart  avec  un  str(‘[)- 
tocoipu'  ()d(‘ssa  ] \ . dont  la  dos(‘  mortelle  pour  la  souris  est 
d(‘  0,001  c.  (‘.  (d  d'autri*  pari  av(‘c  Idcspèce  str(‘plococci(pit‘  T. 
(pii  tiK'  la  souris  à la  (1()S(‘  d(‘  0,000001  c.  c. 

Kxp.  Oi. 

On  mélang’e  des  (piantités  égales  de  suspensions  de  leuco- 


cytes  5 fois  lavés  et  d( 

> microbes. 

INTENSITÉ  DE  LA  PHAGOCYTOSE  APHÈS 

20  minute^. 

40  minutes. 

2 heures  3 4 

Str.  T 

0 

0 

0 

Str.  Odessa  IV 

-f- 

+ + 

En  répétant  plusieurs  fois  cette  expérience,  nous  avons 
obtenu  des  résultats  analogues.  Pourtant,  un  autre  streptocoque 
(Az),  dont  la  dose  mortelle  pour  les  souris  était  à peu  près 
égale  à celle  de  l’espèce  T,  a été  englobée  parles  leucocytes  du 
cobaye.  Mais  cet  englobement  s’est  opéré  d’une  façon  moins 
rapide  et  moins  complèle  que  celui  du  streptocoque  Odessa  IV. 

Parmi  les  streptocoques  (|ui  ont  servi  à l’expérience  résu- 
mée dans  le  tableau  suivant,  la  variété  L,  qui  possédait  une 
forte  virulence,  venait  d’être  cultivée  du  sang  d’un  lapin  infecté, 
tandis  que  les  deux  autres  espèces  étaient  conservées  depuis 
longtemps  dans  des  milieux  de  culture. 

1.  Arch.  d.  méd.  e.rpérim.,  JO,  1898,  p.  253. 
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E\p.  io. 


variété 

de  streptocoques. 

INTENSITÉ  DE  LA  PHAGOCYTOSE  APRÈS 

5 minutes. 

15  minutes. 

30  minutes. 

1 heure. 

2 heures. 

L 

0 

0 

0 

0 

0 

Odessa  IV 

+ 

++ 

+H-E 

+ + -h 

+ ++ 

Odessa  VI 

0 

0 

0 

+ 

++ 

Nous  nous  bornons  à donner  ces  exemples,  en  ajoutant  que 
parfois  le  même  streptocoque  qui,  sitôt  après  avoir  passé  par 
Eorganisme  animal,  échappe  h l’eng’lobement  in  vitro^  peut  être 
englo])é  quelques  semaines  plus  tard,  si  Ton  a soin  de  le  cul- 
tiver dans  du  bouillon.  Donc  les  résultats  obtenus  avec  des 
g-énérations  ditférentes  du  même  microbe  ne  sont  pas  tout 
à fait  comparables.  Néanmoins,  le  fait  reste  certain,  à savoir  que 
— conformément  à Eopinion  de  Marchand  — d y a une  diffé- 
rence nette  entre  Uenglobement  d’un  streptocoque  virulent  et 
celui  d’une  espèce  streptococci(|ue  inoffensive. 


IV 

Bact . coli. 

Ainsi  que  nous  venons  de  le  voir  pour  le  streptocoque,  nous 
avons  trouvé  des  vaiâétés  de  coli-bacilles  très  facilement  pha- 
gocytées et  d’autres  (]ui  échappent  presque  complètement 
à l’englobement  par  les  leucocytes. 

A oici  un  exemple  : 

E\p.  81. 


INTENSITÉ  DE  LA  PHAGOCYTOSE  APRÈS 

10  minutes. 

40  minutes. 

l heure  20. 

Cdli  C 

0 

0 

+ 

Coli  J 

+ + 

+++ 

+++ 

l’IlAGOCYTOSE  DE  MICROBES  DATIIOGÈ.NES 


(iîil 

Ces  deux  variétés  de  coli  ii’étaient  pas  ((  virulentes  ))  poul- 
ie cobaye,  si  l’on  avait  soin  de  les  injecter  à des  doses 
moyennes.  En  injectant  des  doses  massives  dans  la  cavité 
péritonéale  de  cet  animal,  nous  avons  pu  comparer  l’englo- 
bement  des  deux  microbes  in  vivo^  et  nous  avons  constaté 
entre  b.  coli  C et  b.  coli  J une  ditierence  analog’ue  à celle  obser- 
vée in  vitro. 

Deux  cobayes  (de  350  ^ramiiies  environ)  reçoivent  en  injeelion  intrapéri- 
tonéale une  émulsion  de  5 anses  d’une  culture  jeune  sur  gélose,  l’un  (1) 
de  1).  coli  C,  l’autre  (II)  de  b.  coli  J. 

(Jiiatre  heures  a[)rès  l’injection,  on  fait  des  préparations  du  contenu  de  la 
cavité  périlonéale  de  ces  cobayes  : 

(lobaye  1 (b.  coli  (1)  : d’innombrables  bacilles,  peu  de  leucocytes  conte- 
nant des  bacilles  et  des  granules;  jieu  de  granules  libres. 

(lobaye  II  (b.  coli  J.)  : Beaucou[)  de  bacilles  libres,  mais  moins  que  chez 
1).  cob.  I;  beaucoup  jilus  de  leucocytes  polynucléaires />o'<r/r'.s‘  de  hdcilleset  de 
(jranule^;  (piebjues  granules  libres. 

Après  8 heures,  les  exsudais  offrent  à })eu  près  le  même  asjiei*!  ; les  deux 
animaux  sont  très  malades.  Le  lendemain  matin,  ils  sont  trouvés  morts;  la 
cavité  péritonéale  olfiv  — dans  les  deux  cas  — rai)[)arence  d’une  péritonite 
aiguë.  Le  sang  du  cœur  de  cobaye  I,  ensemencé  sur  gélose,  donne  une  culture 
abondante  du  microbe  injecté.  Le  sang  du  cœur  de  cobaye  11  est  stérile. 

Nous  n’iiisistons  pas  sur  rinterprétatioii  détaillf-e  de  cette 
expérience,  (jue  nous  avons  décrile  seulement  dans  b‘  but  de 
montrer  le  parallélisme  entre  rcmglobement  des  deux  espèces 
de  coli  in  vitro  et  in  vivo. 

L’observation  in  vitro  nous  a fourni  les  détails  suivants, 
concernant  le  sort  des  bacilles  englobés. 

On  constate,  dans  une  g'outte  pendante  faite  avec  une  émul- 
sion de  leucocytes  lavés  et  de  colibacilles,  que,  ni  la  forme  deccs 
bacilles  ni  leur  mobilité  ne  soulfrent  aucune  altération.  Nous 
n’insistons  pas  sur  les  détails  de  l’englobement  ; nous  nous 
bornons  à indiquer  que  les  microbes  sont  saisis  vivants  et  que 
souvent  même  ils  montrent  une  certaine  mobilité  à l’intérieur 
des  phagocytes.  Là,  après  untemps  variable,  ils  ^owit  ran^  for  nids 
en  f/ranu/es  ronds,  (iette  transformation  s’opère  avec  une  telle 
intensité  que,  si  l’on  observe  les  préparations  colorées  ‘ on 
croirait  parfois  avoir  affaire  à des  leucocytes  i-emplis  de  staphylo- 
coques. Néanmoins,  les  bâtonnets  que  l’on  rencontre  encore  cà 

1.  Nous  avons  utilisé  une  solution  aquouse  de  1 ; 1 OOO  de  bleu  d’azur,  jicirfois 
aussi  une  solution  faiblo  d(‘  fuelisiue  phéui([uée. 
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et  là  au  milieu  du  protoplasme  leucocytaire  indiquent  Eorig'ine 
bactérienne  de  ces  g’ranules.  Nous  avons  réussi  quelquefois  à 
préciser  le  mécanisme  de  cette  transformation  granuleuse,  qui 
semble  s’opérer  dans  des  vacuoles  du  protoplasme  phagocy- 
taire. Il  n’y  a pas  de  transformation  granuleuse  en  dehors  des 
cellules  pendant  les  premières  3(1  à 40  minutes  qui  suivent  le 
commencement  de  l’expérience.  Pourtant,  cette  transformation 
apparaît  de  la  façon  la  plus  nette  dans  le  protoplasme  leuco- 
cytaire quelques  minutes  déjà  après  le  commencement  de 
l’englobement.  Plus  tard  on  voit  parfois  des  restes  de  pro- 
toplasme renfermant  des  corps  granuleux. 

En  résumé  : Des  trois  variétés  de  colibacilles  étudiées  par 
nous,  Tune  échappait  presque  complètement  à la  phagocytose 
j)ar  les  leucocytes  lavés  du  cobaye  ; les  deux  autres  furent 
accaparées  et  transformées  en  granules  à l’intérieur  des  cel- 
lules. 

Nous  avons  eu  l’occasion  d'examiner  la  phagocytose  de 
bac.  coli  O par  des  leucocvtes  lavés,  humains,  provenant  d’un 
abcès  à streptoco((ue.  A l’encontre  des  phagocytes  du  cobaye, 
ceux  de  Thomme  englobaient  i-apidement  les  bacilles,  qui  furent 
également  transformés  en  granules  à l’intérieur  des  cellules. 
On  ne  pouvait  point  se  tromper  sur  la  nature  des  corps  granu- 
leux, à cause  de  la  différence  évidente  entre  le  diamètre  des 
colibacilles  transformés  et  des  streptocoques  qui,  du  reste, 
n’étaient  pas  nombreux  et  se  trouvaient  presque  tous  en  dehors 
des  cellules. 


A 

VIBRION  CHOLÉRIQUE 

De  trois  races  du  vibrion  cholérique  examinées  par  nous  : 
Tune  (cboléra  Bombay  de  la  collection  de  l'Institut)  possédait 
une  virulence  satisfaisante  pour  le  cobaye.  L’injection  intrapé- 
ritonéale d’une  anse  d’une  culture  jeune  (de  18  à 22  heures) 
sur  gélose,  amenait  la  mort  d'un  animal  de  4.d0  grammes  au  bout 
de  9 heures. 

Nous  nous  sommes  servis,  dans  nos  recherches,  de  jeunes 
cultures  (3  à 7 heures)  de  cboléra  Bombay,  dans  del’eau  pepto- 
nisée,  afin  d’éviter  autant  que  possible  les  formes  d’involution. 
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Nous  nous  bornons  à indiquer  ici  Panalog’ie  complète  entre  le 
sort  du  vibrion  cholérique  virulent  et  celui  de  certains  coli-I)acilles, 
ajoutés  h une  émulsion  de  leucocytes  lavés  et  débarrassés  ainsi 
de  sensibilisatrices.  Dans  ces  conditions,  le  vibrion  ne  perd  pas 
sa  mobilité  et  ne  change  pas  sa  forme.  Après  quelques  minutes 
de  contact,  on  observe  le  commencement  d’une  pliagocytose 
très  vive,  facilitée  par  les  vibrions  eux-mêmes,  qui,  dans  leurs 
mouvements  rapides,  se  raj)j)rocbtnt  des  cellules  et  restent  par- 
fois comme  colbvs  au  protoplasme  d’un  leucocvte.  Après  un 
certain  temps,  les  vibrions  englobés  se  transforment  en  granules 
(granulations  de  Pfeilfer). 

Sur  des  prépaiaitions  faites  après  40  minutes  de  contact,  on 
observe,  en  dehors  des  cellules  exclusivement,  des  formes 
vibrioniennes  bien  conservées.  A Tintérieur  des  phagocytes  on 
voit  en  outre  des  formes  en  virgules,  des  granulations.  Ce  n’est 
qu’après  un  temps  assez  long  (3/i  d’heure  en  général)  (jue  l’on 
rencontre  parfois  des  granulations  et  des  vibrions  altérés  en 
dehors  des  cellules,  souvent  en  petits  groupes  entoui'és  d’une 
substance  apparemment  glaireuse.  En  même  temps,  on  observe 
des  leucocytes  qui  olfrent  les  signes  nets  de  pbagolyse  .■augmen- 
tation de  volume,  goidlement  du  noyau. 

En  résuimC  nous  constatons  (pie  les  vibrions  clioléri(|ues 
virulents  (choléra  Dombay)  sont  englobés  et  transformés  en 
granules  par  les  leucocytes  lavés  du  cobaye  dans  un  milieu 
absolument  dépourvu  de  sensibilisatrices. 

Cette  constatation  suffit  pour  réfuter  d’uue  façon  certaine 
l’assertion  de  Wright  et  Douglas  % à savoir  que  « la  transfor- 
mation engranules  intracellulaires  de  micro-organismes  englobés 
qui  souvent  a été  attribuée  à l’action  des  leucocytes,  en  vérité 
est  due  à l’action  des  liquides  du  sang  ». 

^ ^ 

En  résumant  les  résultats  essentiels  de  ces  expériences, 
nous  constatons  qu’en  dehors  de  toute  intervention  des  humeurs 
de  l’organisme,  les  leucocytes  normaux  des  cobayes  neufs 
englobent  in  lâtro  des  bacilles  charbonneux  et  des  vibrions 
cholériques  ayant  une  virulence  relativement  foiTe.  Ces  leuco- 
cytes peuvent  englober  des  races  inoffensives  de  staphylocoques 

1 Wright  et  Douglas,  Proceedings  of  the  Royal  society  73.'  1904,  p.  128. 
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et  de  streptocoques.  Les  races  ((  virulentes  ))  de  streptocoques 
échappent  à la  phagocytose.  Ouant  au  colibacille,  nous  avons 
trouvé  des  dilférences  constantes  dans  l’intensité  du  processus 
phag-ocytaire  avec  les  diverses  races  microbiennes  examinées 
par  nous. 

Pour  pouvoir  nous  rendre  compte  de  l’importance  de  ces 
observations,  il  faudrait  trancher  les  deux  questions  suivantes  : 
tout  d’abord,  faut-il  identiber  ce  qui  se  passe  in  vitro  avec  ce 
qui  a lieu  dans  l’organisme  vivant?  Ensuite,  le  sort  des  microbes 
englobés  par  les  leucocytes  dans  le  tube  à essai  est-il  le  même 
que  ce\m  des  microbes  englobés  dans  l’organisme?  c’est-à-dire, 
une  fois  accaparés,  ces  microbes  sont-ils  entièrement  détruits 
parles  phagocytes? 

En  ce  qui  concerne  la  première  question,  il  est  évident  que 
jamais,  dans  l’animal  d'expérience,  les  microbes  et  les  leuco- 
cytes ne  se  trouvent  les  uns  vis-à  vis  des  autres  dans  des  con- 
ditions pareilles  à celles  que  nous  avons*  réalisées  en  opérant 
in  vitro.  Mais  la  même  objection  pourrait  être  faite  à toute 
recbercbe  ayant  trait  au  pouvoir  bactéricide  des  sérums. 

Mais,  en  outre,  l’on  pourrait  penser  que  les  leucocytes  reti- 
rés de  l’organisme,  une  fois  lavés  et  centrifugés,  se  trouvent 
dans  un  état  anormal  et  (|ue,  par  conséquent,  ils  fonctionnent 
d’une  façon  différente  de  celle  des  phagocytes  in  corpore. 

Nous  ne  pouvons  pas  réfutei*  cette  objection  qui,  du  reste, 
a été  indiquée  par  M.  Metchni/xoff  \\n-mv\\\Q  (/.  c.).  Mais  nous 
ferons  remarquer  que  jamais  nous  n’avons  trouvé  de  diffé- 
rences essentielles  entre  le  j)rocessus  phagocytaire  qui  se  passe 
in  vitro  et  celui  qui  s’opère  dans  la  ca\ité  péritonéale  d’un 
cobaye  préparé  ‘ pendant  les  premières  heures  qui  suivent 
l'inoculation.  En  d'autres  ternies,  nous  avons  observé  que  dans 
tous  les  cas  où  nous  constations  in  vitro  l’englobement  d’un 
microbe  donné,  nous  avons  trouvé  le  même  phénomène  dans 
la  cavité  péritonéale.  De  l’autre  coté,  dans  les  cas  où,  dans  le 
tube  à essai,  ce  phénomène  faisait  complètement  défaut  ou 
presque,  il  en  était  de  même  pour  la  cavité  péritonéale. 

Il  nous  reste  à examiner  le  sort  des  micro-organismes  en- 
globés in  vitro  par  les  phagocytes. 

L’examen  des  préparations  colorées  montre  déjà  d’une 

1.  Par  injection  préalable  de  quelques  c.  c.  de  bouillon  stérile. 
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façon  ëvidenle  (ju’iine  fois  englobes,  les  bacilles  charbonneux 
subissent  des  alterations  ; ils  ne  prennent  plus  aussi  facilement 
les  couleurs  ([ueles  éléments  restés  libres.  Souvent,  on  observe 
que  la  partie  d'un  lilament  cbarbonneux  (jui  se  trouve  à l'in- 
térieur d’une  cellule  reste  presfjue  incolore,  tandis  que  le 
segment  (jni  fait  saillie  hors  du  leucocyte  est  coloré  en  bleu 
foncé.  Les  altérations  du  colibacille  et  du  vibrion  cliolérique  sont 
beaucoup  plus  nettes  encore.  11  s’agit  de  la  transformation  de 
ces  microbes  eu  granulations  de  Pfeifer. 

Avant  d’interpréDu*  ces  phénomènes  morpbologicpies,  nous 
tenons  à mentionner  les  résultats  de  quel({ues  expériences 
entreprises  dans  le  but  de  déterminer  l’action  destructrice 
(ju’exercent  les  leucocytes  lavés  sur  les  microbes  en  ((uestion. 
Nous  avons  employé  pour  cela  la  teclnn(jue  usitée  pour  l’étude 
de  l’action  bactéricide  d(‘S  sérums.  Il  (‘st  évident  (jue  l’on  n'aura 
de  résultats  positifs  (jue  dans  le  cas  on  b‘  nombre  des  leuco- 
cytes et  l’inlensité  de  la  phagocytose»  seront  suffisants. 

Voici  d’abord  un  ex<‘mple  concernant  deux  i‘aces  de  coli- 
bacilles. Nous  le  menlionnons.  (juoiqu’il  ait  foui’ui  un  résultat 
appareil! m en l négalif. 


Lxr.  1)1. 

A.  Une  anse  d’une  culture  sur  gélose  de  bact.  coli  O est 
mise  en  suspension  dans  2 c.  c.  d’eau  salée  isotonique  addi- 
tionnés de  (juel(|ues  gouttes  de  bouillon.  Une  goutte  de  cette 
émulsion  est  ajoutée  à chacun  des  tubes  suivants  : 

1*^  1 c.  c.  d’eau  salée  isotonique  + bouillon; 

2^  1 c.  c.  de  sérum  normal  frais  de  cobaye; 

3^  1 c.  c.  de  sérum  normal  frais  de  cobaye  renfermant  des 
leucocytes  lavés  de  cobaye  ; 

4^^  1 c.  c.  d’une  émulsion  de  leucocytes  lavés  de  cobaye. 

13.  Une  série  de  tubes  semblables  sont  préparés  avec  le  bact.. 
coli  J . 
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Voici  l’interprétation  (le  ces  résultats  : bact.  coli  (!!  n’est  pres- 
que pas  englobé  ; aussi  on  ne  voit  aucune  diminution  du  nombre 
des  colonies  dans  les  tubes  B et  4 contenant  des  leucocytes  U 

Dact.  coli  J qui,  dans  d’autres  expériences,  avait  été  englobé 
d’une  façon  assez  intense,  cette  fois  ne  le  fut  que  relativement 
peu.  Par  conséquent,  la  quatrième  colonne  ne  montre  point 
de  diminution  des  colonies,  tandis  (jue  la  deuxième  colonne 
concernant  le  sérum  frais  montre  une  destruction  nette  des 
microbes. 

L’expérience  suivante  se  rapporte  au  vibrion  cholérique. 

Exp.  93. 

Arrangement  analogue  à celui  de  l’expérience  précédente. 

Une  goutte  d’une  culture  liquide  du  vibrion  est  ajoutée  ; 

A un  c.  c.  d’eau  salée  bouillon; 

1.  Les  résultats  de  la  colonne  3 peuvent  s’expliquer  en  admettant  la  fixation 
de  la  cytase  par  les  leucocytes.  On  sait  en  effet  que  cette  cytase  se  fixe  facile- 
ment sur  les  éléments  cellulaires  (cellules  du  foie,  spermatozoïdes;  Von  Dun- 
gern,  Lovaditi). 
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2^  \ une  suspension  de  leucocytes  lavés; 

3"  A un  suspension  de  leucocytes  lavés  et  chauHes  à 55°. 


NOMBRE  DE 

:s  colomen 

Immédiatement 

Après  l heure  1,2. 

1 

190.000 

101.000 

90.700 

;5i.(b>0 

iMO . 000 

oo 

L’expérience  suiv'ante  porte  sur  la  destruction  de  bacilles 
charltoniunix  par  les  leucocytes  lavés  du  cobaye.  On  prépare 
une  suspension  de  bacilles  charbonneux  dans  2 c.  c.  d'eau  salée 
isotonicjue  (-[-  quelques  gouttes  de  bouillon).  Trois  gouttes  de 
cette  suspension  sont  ajoutées  : 

A une  suspension  de  leucocytes  lavés  de  cobaye  dans  une 
(juaidité  du  inénie  mélange  d’eau  salée  -|-  (juebjues  gouttes  de 
bouillon,  dont  une  partie  a servi  [)Our  suspendre  les  microbes); 

2°  A une  (juantité  déterininée  du  même  liijuide  : 

3"  A une  (juantité  j)areille  de  sérum  normal  frais  (b‘  cobaye; 

4°  A une  (juantité  j)areille  d’un  exsudât  péritonéal  de  cobaye. 

On  coule  des  platjues  de  gélose  aj)rès  ditlerents  teinj)S. 


Sur  le  l)aciUe  charbonneu.x  agissent 

NOMBRE  DES  COLONIES  DE  BAG.  CHARBON.  APRÈS 

5 minutes. 

1 heure. 

2 heure.s  1/2. 

1.  ijcucocytes  lavés  tUi  cobave 

:>7.510 

5.580 

1.980 

2.  Kaii  salée  isotonique 

1^7. 100 

i>9. 100 

30.1>00 

;>.  Séruiu  normal  frais  du  cobave 

±ï.400 

35.010 

37.100 

Kx.su(lat  péritonéal  frais  du  cobaye.. 

i>3.i'i0 

180 

11 

On  j)Ourrait  olqecter  que  la  diminution  du  nombre  des 
colonies  n’est  pas  due  à une  véritable  destruction  des  microbes 
englobés,  mais  à une  action  mécani(jue  de  ces  cellules,  (kdte 
obj(‘,ction  ne  pourrait  pas  être  réfutée  pour  un  microorga- 
nisme  de  dimensions  moins  considérables  . L englobement  de 
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plusieurs  individus  par  une  cellule  pourrait  amener  un  résultat 
pareil,  même  sans  (ju’une  digt'stion  intracellulaire  eût  lieu, 
simplement  parce  que  plusieurs  individus  réunis  mécani- 
quement par  les  cellules  ne  donnent  plus  lieu  qu’à  la  formation 
iVune  colonie  (ainsi  dans  Texpérience  93). 

l^our  le  bacille  charbonneux,  cette  objection  ne  peut  pas  être 
soutenue,  parce  que  — étant  données  les  dimensions  du 
microbe  — souvent  même  plusieurs  leucocytes  doivent  se 
réunir  pour  englober  un  blâment.  J)’un  autre  coté,  il  faut  men- 
tionner le  fait  que,  quelque  temps  après  le  commencement  de 
la  phagocytose,  on  rencontre  toujours  des  amas  de  leucocytes 
contenant  des  bacilles  et  des  filaments.  On  pourrait  s’imaginer 
que  cette  formation  d’amas  diminue  le  nombre  des  colonies. 
TI  ais  il  n’en  est  pas  ainsi,  car  l’observation  immédiate  de  prépa- 
rations colorées  montre  que,  dans  le  cas  où  le  nombre  des  colo- 
nies diminue,  on  trouv(‘  également  peu  de  microbes  libres. 

Les  résultats  mettent  en  évidence  V action  bactéricide  de 
leucocytes  lavés  du  cobaye  vis-à-vis  de  microbes  pathogènes 
ayant  une  virulence  relativement  grande. 

Nous  savons,  grâce  aux  recherches  de  Bordet  et  A’Ehrlicli 
et  ses  élèves,  ({ue  Xejfet  bactériolytique  des  sérums  spéeifiques 
dépend  de  faction  simultanée  de  deux  substances,  dont  l’une 
(l’arnbocepteur  (V Elirlicli.^  la  sensibilisatrice  de  Bordet)^  se 
bxant  sur  les  microbes,  les  rend  sensibles  à l’action  destructive 
de  l’autre  principe  (la  cytase  de  Metchnikoff\  les  compléments 
iV liltrliclt) . Quant  à faction  bactéricide  des  sérums  normaux, 
l’opinion  générale  admet  un  mécanisme  analogue  à celui  des 
sérums  bactériolytiques  spéciiiijues  et  à celui  des  sérums  bémo- 
lyti(}ues. 

S’il  en  est  ainsi,  on  peut  croire  que  la  destruction  de  microbes 
par  des  leucocytes  polynucléaires  olfre  une  certaine  analogie 
avec  celle  opérée  par  les  sérums,  en  ce  sens  qu’elle  est 
due  également  à faction  combinée  de  sensibilisatrices  et  de 
cytase. 

Beaucoup  de  faits  bien  prouvés  plaident  en  faveur  de  cette 
hypothèse,  surtout  ceux  qui  ont  trait  à l’origine  leucocytaire  de 
la  cytase.  Ainsi,  les  recherches  <le  Ilavet,  de  Genyou,  de 
Levaditi,  qui  démontrent  l’absence  de  la  cytase  dans  le  plasma 
du  sang  et  dans  la  circulation  de  l'animal  vivant,  prouvent  en 
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même  temps  (jue  l’apparition  de  cette  cytase  (et  avec  elle  du 
pouvoir  bactériolytique)  dans  le  sérum  est  une  conséquence  de 
la  pfiag’olyse,  qui  amène  la  coagulation  du  sang-.  Ainsi,  selon 
lAI.  Mct(‘ltnik()ll\  l’eiret  bact(u*iolyli(|ue  d’un  sérum  doit  èti*e 
considéré  comme  un  pliénomèni'  aiiiticiel,la  bactériolyse  ne  s(‘ 
produisant  en  général  (sauf  les  exceptions  dues  à la  pbagolyse) 
((u’tà  l’intérieur  des  leucocytes. 

Le  rôle  que  joue  la  sensibilisatrice  dans  l’organisme,  consis- 
terait donc  dans  une  })réparation  des  microbes  ou  des  éléments 
cellulaires  à l’action  de  la  cytase  renfermée  dans  les  phagocytes. 

Si  l’on  admet  avec  réserve  riiypothèse  d’après  laquelle  tout 
sérum  normal  capable  de  provoquer  la  transformation  gi*anu- 
leuse  du  vibrion  cbolérique  réalise  cette  transformation  grâce 
à Tinlervention  d’une  cytase  et  d’un  ambocepteur,  on  est  port(‘ 
à voir,  dans  la  bactériolyse  intracellulaire,  un  phénomène 
analogue  cà  celui  (jui  s’opère  dans  le  sérum.  En  d’autres  termes, 
on  est  conduit  à attribuer  au  ])rotoplasme  des  phagocytes  non 
seubnnent  des  propriétés  cytasi(jues,mais  aussi  des  qualités  sen- 
sibilisatrices. Cette  manière  de  voir  tendrait  à confirmer  l’ori- 
gin(‘-  leucocytaire  des  ambocepteurs  normaux,  origine  précisée 
poui-  les  sensibilisatrices  s})<‘ci(i(|ues,  par  les  rechercbes  de 
Pfei/fer  et  Marx^  W dsae vniann^  Deutsche  Lecaditl. 

(aq)endant,il  ne  faut  pas  oublier  (ju’il  ne  s’agit  laque  d’une 
simple  probabilit(‘,  étant  donné  le  manque  de  notions  précises 
ayant  trait  à la  constitution  complexe  des  bactériolysines  nor- 
males. De  plus,  malgré  les  faits  nombreux  qui  plaident  en 
faveur  de  l’identité  entre  le  })rincipe  bactériolytique  préparé  à 
l’aide  d’extraits  leucocytaires  et  l’agent  bactéricide  de  sérums 
neufs,  on  pourrait  toujours  se  deiTiander  si  la  bactériolysine 
leucocytaire  n’est  pas  une  substance  diastasiijue  particulière, 
différente  de  la  cytase  et  de  l’ambocepteur  contenus  dans  les 
sérums  neufs. 


COXCLUSIOXS. 

l.  Les  leucocytes  de  cobayes,  lavés  plusieurs  fois  et  par 
consé(juent  entièrement  débarrassés  de  la  sensibilisatrice  l’en- 
fermée  dans  les  humeurs  et  de  toute  autre  substance  soluble 
supposée  capable  de  favoriser  la  phagocytose,  englobent  et 
digèrent  in  vitro  des  microbes  pathogènes  (bactéridie  char. 
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honueuse.  vibrion  cholérique,  ccu  loines  races  de  streptocoques 
et  de  liact . coli). 

La  pliag'ocytose  est  donc  un  acte  cellulaire. (jui  peut  s’opérer 
(Ml  dehoi*s  de  l’intervention  de  |»rinci[)es  actifs  contenus  dans 
ces  humeurs. 

2.  Pour  les  races  microbiennes  qui  ne  sont  pas  phagocytahlos 
dans  le  tube  à essai  (certaines  races  de  streptocoques  et  de  coli- 
bacilles). on  constate  un  parallélisme  presque  absolu  entre  c(ï 
(jui  se  passe  in  vitro  et  ce  qui  a lieu  dans  l'organisme  vivant, 
en  ce  sens  que  la  phagocytose  est  absente  ou  lente  à se  produire 
dans  la  cavité  péritonéale  de  cobayes  inoculés  avec;  ces  races 
microbiennes. 

Nous  remplissons  un  agréabb;  devoir  en  remerciant  ici 
M.  le  professeur  Aletchnikoff,  pour  les  conseils  qu’il  a bien 
voulu  nous  donner  au  cours  de  ce  travaik 


La  Formation  des  granulations 

■ DANS  LES  GÜLTÜRES  DES  VIBRIONS 

Par  le  \h  GUI  DO  Q.  RUAÏA 

Drivatdocont  d'Iiy^Orno  a rUniversitê  de  Bologne. 


(Travail  ou  laboraloiri  de  M.  Metchnikoff.) 


Les  vibrions  choltb'iqiK'S  ou  cholériformes,  cultivés  dans  Jes 
milieux  nutritifs  ordinaires,  à mesure  que  les  cultures  vi(Ml- 
lissent,  perdent  leur  caractère  morphologique  et  se  transforment 
peu  à peu  en  granulations  d(‘  diverses  dimensions,  de  telle  sorte 
qu’après  un  certain  temps.  c<dles-ci  prédominent. 

Ce  fait.  (|iéon  a coutume  de  faire  rentrer  dans  les  piiéno- 
mènes  d’involution  communs  à tous  les  microbes,  mérite  toute- 
d’èlre  étudié,  alin  d’établir  quelles  conditions  et  quels 
facteurs  le  provoquent. 

C/est  pour  cette  raison,  que,  sur  le  conseil  de  M.  le  profes- 
seur Metcbnikolï,  nous  avons  entrepris  les  recherches  qui  font 
l’objet  du  présent  travail. 

Le  microbe  choisi  pour  nos  expériences  a été  d’abord  le 
, Viôrio  . !/ efc/t n ikou' i . 

En  examinant  en  goutte  jiendante  une  vieille  culture  de  ce 
microbe,  on  v voit  des  granules  arrondis,  réfringents,  immobiles 
ou  animés  de  courtes  oscillations  browniennes.  La  coloration 
de  ces  granules  peut  se  faire  avec  de  la  fuchsine  de  Ziebl 
diluée,  à chaud,  mais  elb*  demande  un  temps  plus  long  que 
pour  les  vibrions  d’apparenc(‘  normale. 

En  ensemen(;ant  dans  un  nouveau  milieu  nutritif  une 
culture  de  vibrions  ainsi  transformés  en  granules,  on  obtient 
encore  un  développement  assez  rapide,  mais  moins  abondant 
(jue  dans  les  cultures  ensemencées  avec  des  vibrions  normaux. 
Au  second  repiquage,  toutefois,  le  microbe  a repris  toutes  ses 
caractéristiques  morphologiiiues  et  biologiques. 

Nous  avons  commencé  jiar  établir  les  conditions  de  temps 
dans  lesquelb‘s  les  granulations  se  foianent  dans  les  cultures. 
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Dans  ce  but,  des  séries  de  tubes  contenant  une  solution  de 
peptone  (Defresne)  à 2 0/0  et  de  tubes  de  gélose  ordinaire 
sont  ensemencés  avec  des  vibrions  provenant  d’une  culture 
en  gélose  de  24  heures  et  dont  les  individus  sont  parfaitement 
normaux. 

Après  12  heures  de  dévelo})pement  à quelques  séries 
sont  retirées  de  l’étuve  et  maintenues  à la  température 
ambiante,  tandis  que  d’autres  séries  au  contraire  ont  été  laissées 
à dTL 

Deux  fois  par  jour  nous  avons  examiné  comparativement, 
au  microscope  (goutte  pendante  et  préparation  colorée),  des 
cultures  en  eau  peptonisée  et  v\\  gélose  a T.  A. ‘ et  à 37*^. 

Résumons  nos  observations  : 

1.  Cultures  en  eau  peptonisée  à T.  A.  : 

Après  12  heures,  les  vibrions  sont  presque  tous  normaux  : 
cà  et  là  on  voit  quelques  formes  spirillaires. 

Après  24  heures  apparaissent  plusieurs  granulations  arron- 
dies. plus  difficiles  à colorer  que  les  vibrions  normaux,  jointes 
à des  débris  de  corps  microbiens  et  à des  vibrions  plus  ou 
moins  déformés. 

Les  granulations  augmentent  rapidement  dans  les  jours 
suivants.  Les  formes  altérées  et  les  débris  se  montrent  de  plus 
en  plus  nombreux,  en  même  temps  (|ue  les  formes  normales 
diminuent. 

Vers  le  4^  ou  le  3'^  jt)ur.  le  cliarnp  du  microscope  est 
])resque  entièrement  occupé  par  des  granulations  au  milieu 
desquelles  se  distinguent,  par  leur  coloration  plus  intense, 
quelques  rares  vibrions  plus  ou  moins  altérés,  mêlés  à des 
spirilles  et  à des  débris. 

Let  état  demeure  stationnaire  jus(|u’au  18^^  ou  au  20®  jour; 
alors,  il  ne  reste  plus  que  des  granulations. 

2.  Cultures  en  eau  peptonisée  à 37®  : 

L’évolution  des  A'ibrions.  de  la  foiane  normale  à la  granula- 
tion, passe  par  les  mêmes  phases  décrites  ci-dessus.  Les  vibrions 
s’altèrent  peu  à peu,  puis  apparaissent  les  spirilles,  les  débris 

l.  T.  A.  Température  ambiante,  teiupéi  ature  de  la  chambre. 
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et  les  granulations  dont  la  formaiion  est  complète  au  bout  de 
10  à 12  jours. 

3.  Cultwes  en  gélose  à T.  A.  : 

La  formation  des  granulations  est  complète  en  10  à 12  jours, 
elle  se  fait  comme  nous  venons  de  le  décrire. 

i.  (hillnves  en  gélose  à 37”  ; 

La  formation  d(‘s  granulations  est  complète  en  7 à 8 jours. 

L’inlluence  de  la  températur(‘  sur  la  rapidité  avec  lacjuelle 
se  forment  les  granulations  étant  évidente,  nous  avons  voulu 
voir  ce  (jui  se  passerait  à des  t^oupératures  plus  élevées.  Nous 
avons  soumis  des  cultures  en  (‘au  pt‘ptonisé(‘  et  en  gélose, 
développées  à 37”  pendant  12  lieur(‘s,  h um‘  températur(‘.  de 
43”,  tandis  (|ue  d(‘s  cultunvs  témoins  restaient  à la  température 
de  la  chambre. 

Après  10  heures  apparurent,  dans  les  cultur(‘s  en  eau 
pept()nisé(‘,  de  gros  bâtonnets  droits  ou  courb(‘S,  ou  des  tilaments 
très  longs  parmi  des  débris  et  d(‘s  granulations. 

Dans  la  gélos(‘,  au  contraire.  prédomim‘nt  des  s{)irilles  longs 
et  gi*os,  intensément  colorés,  parmi  des  gi*anulations  et  des 
vibrions  plus  ou  moins  déformés. 

Après  24  heures,  les  granulations,  aussi  bi(‘n  en  eau  pepto- 
nisée  qu’en  gélose,  sonten  gi-ande  (juantité.  Les  formes  longue 
s’en  vont  disparaissant;  dans  ([u(d(jues-unes  d(‘ celles-ci,  on  voi 
que  le  protoplasma  se  contract(‘  en  granub‘s,  laissant  d(‘S 
espaces  vid(‘S  dans  une  gaine  légèrement  coloc(k‘. 

Ijes  vibiâons  des  cultures  témoins  sont  normaux . ï. es  mêmes 
transformations  se  produisent  dans  les  cultui’es  portées  à 43” 
aussitôt  après  leur  ensemencement.  Dans  ces  cultures,  la  végé- 
tation est  ti'ès  faible. 

Après  que  les  granulations  sont  formées,  les  culturels  retirées 
de  Eétuv(‘  à 43”  ne  croissent  plus.  Cependant,  si  on  les  ensemence 
dans  d’autres  milieux  nutritifs,  on  a de  nouveau  un  dévelop- 
pement. ce  qui  démontre  que  les  vibrions  sont  encor(i  viv^ants. 

Passons  maintenant  à l’intluence  de  l’anaérobiose. 

Des  séries  de  tubes  d’eau  peptonisée  (;t  de  gélose  sont 
ensemencées  avec  des  vibrions  de  24  heures.  Ou  y fait  le  vide 
et  on  les  met  dans  l’étuve  à 37”. 
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• Après  12  heures,  le  développement  des  cultures  anaéro- 
bies est  bien  plus  faible  que  celui  des  cultures  aérobies  témoins, 
Au  microscope  on  voit  déjà  apparaître  des  granulations  dans 
les  cultures  en  eau  peptonisée;  après  24  heures  les  granulations 
y sont  très  nombreuses,  tandis  qu’en  gélose  apparaissent  des 
spirilles. 

Après  2 jours,  les  granulations  sont  très  abondantes  dans  les 
cultures  en  eau  peptonisée,  et  encore  rares  dans  celles  en 
gélose. 

Après  4 ou  5 jours,  il  n’y  a plus  que  des  granulations,  tant 
dans  les  cultures  en  eau  peptonisée  que  dans  celles  en  gélose. 

Si  l’on  restitue  l’air  aux  cultures  ainsi  granuleuses, au  bout  de 
20  à 24  heures  les  vibrions  sont  presque  tous  redevenus 
normaux.  Par  conséquent,  les  granulations  ainsi  formées  sont 
temporaires  et  inhérentes  à la  condition  d’anaérobiose  où  sont 
maintenues  les  cellules. 

Après  avoir  obtenu  ces  données  préliminaires,  nous  nous 
sommes  attachés  à recliercher  si,  dans  les  cultures  memes,  soit 
par  moditication  du  milieu  nutritif,  soit  par  sécrétion  directe  des 
microbes,  ne  se  formaient  pas  des  substances  capables  de 
déterminer  la  formation  des  granulations. 

Pour  C(da,  nous  avons  enseimuicé  h*s  vibrions  dans  des 
liquides  de  culture*  tiltrés  sur  bougies  Dei'kefeld,  sur  l)ougies 
(diamherland.  ou  encore*  sur  eles  liquide*s  ol)tenus  par  ceii- 
trifugatie)!!  de*  e*ultures  vihrionienne*s.  Nous  le*s  avems  aussi 
ensemencés  sur  de  la  gélose,  ayant  déjà  fourni  une  culture  de 
vibrions  enlevés  par  raclage. 

Nous  de‘vons  avouer  que,  malgré  de  nombreuses  e'xpérie'iices, 
hos  résultats  ont  été  inconstants  et  contradictoires. 

Plusieurs  fois  en  effet  il  nous  est  arrivé  de  constater  que  les 
vibrions  ensemencés  dans  un  liquide  filtré  se  développaient  fai- 
blement et  donnaient  une  formation  de  granulations  bien  plus 
rapide  (jue  dans  les  cultures  témoins. 

Dans  le  même  liijuide,  ensemencé  plus  tard,  ils  se  dévelop- 
paient régulièrement  et  les  granulations  se  formèrent  dans  le 
temps  normal. 

Les  résultats  n'étaient  pas  plus  réguliers  lorsque  les  vibrions 
étaient  ensemencées  dans  les  liquides  obtenus  par  tiltration  des 
cultures  sur  bougie  Berkefeld  ou  sur  bougie  Chamberland. 
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11  en  (Rait  de  meme  dans  le  liquide  clair  provenant  de  la 
centrifugation. 

Plus  d’une  fois  ces  liquides  filtrés,  dans  lesquels  les  vibrions 
se  développaient  faiblement  et  se  transformaient  rapidement  en' 
granulations,  se  sont  comportés  comme  des  milieux  de  cul- 
ture normaux  ou  à peu  près  normaux  lorsqu’ils  ont  été 
chauffés  à des  températures  variant  entre  5((°  et 

Les  liquides  fdtrés  et  centrifugés  qui  avaient  servi  ;i  nos 
expériences  furent  conservés  pendant  un  mois,  api’ès  ce  délai 
tous  ont  cultivé  les  vibrions  comme  des  milieux  ordinaires, 
dans  lesquels  la  transformation  en  granules  n’est  point  bâtée. 

Avec  la  gélose  nous  avons  obtenu  des  résultats  plus  cons- 
tants : générahmient  les  vibrions  ensemencés  à la  surface  de  la 
gélose  raclée  ne  se  développaient  pas.  même  si  la  cului*e  enlevée 
datait  seulement  de  ou  4 jc^rs.  Mais,  pour  la  gélose  non  plus 
il  ne  nous  a pas  été  donné  de  trouvtn-  une  règle  constante  en 
ce  {(ui  concerne  l’influence  des  temp(*ratures  entre  50*’  et  134°. 

De  toutes  C(‘s  expériences  il  résultait  (pie.  dans  les  licpiides 
abandonnés  à (‘ux-mérnes  pendant  un  ceruiin  temps,  la  subs- 
tance (|ui  s’oppose'  au  dév(‘loppement  d(‘s  vibrions  et  amène  leur 
transformation  en  gi*anules  disparaît  ou  se  modifie  peu  à peu. 

11  se  passerait  (juc'bpie  chose'  d’analogue  à ce'  que 
MM.  Metchnikolf,  Roux  et  Salimbe'ui^  ont  observé  jeour  le 
poison  cholériejue  ejui  perd  de  son  activité  s’il  est  exposé  à 
l’air  atm()sphérie|ue,  mais  e|ui  la  consei‘ve  s'il  est  gardé  en 
tubes  scellés  à la  lampe. 

Pour  véi'ifier  si  dans  notre  cas  il  (‘ii  était  ainsi,  nous  avons 
filtré  sur  bougie'  Rerkefeld  une  culture  âgée  de  4 jours,  nous 
avons  ense'inencé  h'  liejuide  avec  des  vibrions  e't  nous  l’avons 
réparti  dans  des  tubes  à essai  dont  h's  uns  furent  bouchés  au 
coton  et  les  autres  fermés  à la  flamme'.  Après  3 ou  4 jours,  le 
eléve'loppeme'ni  était  à peu  près  normal  dans  h'S  tube'S  obturés 
par  un  tampon  de  coton,  il  était  très  faible  au  contraire'  dans 
ceux  clos  à la  lampe'.  Au  microscope'  on  ne  trouvait  pas  eh'  gra- 
nules dans  les  pre'iniers,  ilsétaie'iit  nombreux  dans  les  seconds, 

D’autre  part  le  liquide  filtré  e'onse'rvé  dans  les  tubes  scellés, 
inoculé  par  voie  péritonéale,  tuait  un  cobaye  à la  dose  de 
0,  5 c.  c.  par  100  grammes  d’animal.  (Ge  pouvoir  toxique  s’atté- 
1.  Ces  Annales,  1890.  T.  X,  p.  257. 
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nuait  rajndoiiK'iit  dans  lt‘s  li(|ui(les  des  tubes  houcliés  au 
coton. 

Supposant  donc  (jue  l’intluence  sur  le  développement  (d  sur 
la  formation  dus  p^i-anulations  pouvait  être  due  à la  toxine,  nous 
avons  cherché  (à  obtenir  c(dle-ci  concentrée*. 

Dafis  ce  but,  une  certaine  (juantité  de  licjuide  liltré  fut  éva- 
porée dans  le  vide  à 45^,  jusqu’au  quart  de  son  volume,  puis 
ensemencé  comme  d'ordinaire  avec  des  vibrions  normaux. 

11  se  produisit  alors  un  fait  absolument  inattendu:  après 
lu  heures  on  avait  un  développement  presque  ég'al  à celui  des 
témoins,  et  ensuite  la  formation  des  g’ranulations  ne  fut  pas 
plus  rapi(h*  (pie  dans  ceux-ci! 

Cette  observation  changea  complètement  le  cours  de  nos 
idées  : il  devenait  évident  en  effet  que  par  l’évaporation  une 
substance  avait  été  éliminée,  laquelh*  jouait  un  rôle  dans  le  phé- 
nomène qui  nous  occupe.  11  était  ct‘rtainement  (juestion  d’une 
substance  très  volatile,  puisque  non  seulement  elle  pouvait  se 
dégager  ;i  basse  température  dans  le  vide,  mais  encore  sponta- 
nément des  liipiides laissés  à eux-mêmes. 

11  n’était  pas  difficile  d’imaginer  quelle  devait  être  cette  subs- 
tance ; on  sait  qm*  les  cultures  du  vibrio  Metchnikou'i.  comme 
celles  de  tous  les  vibrions  cholérigènes,  produisent  de  grandes 
quantités  d’ammoniaque  ; il  sufht,  en  effet,  pour  s’en  rendre 
compte,  de  suspendre,  à l’orilice  d’uiVtube  de  culturi*  bien  dtVe- 
loppée,  du  papier  de  tournesol  rouge  légèrement  mouillé,  on  le 
voit  pres(jue  instantanément  tourner  au  bleu. 

De  plus,  la  réaction  du  milieu  nutritif  acquiert  rapidement 
une  très  forte  alcalinité,  certainement  due  à l’ammoniaque  qui 
s’y  forme. 

L’hy|)othèse  que  l’ammoniaque  est  la  cause  première  du  phé- 
nomène étudié  par  nous  explique  tous  les  faits  que  nous 
avons  observés,  et  qui,  jusqu’à  présent,  nous  paraissaient  con- 
tradictoiî*(‘s.  c’est-à-dire  les  façons  diverses  dontse  comportaient 
les  liipiidt's  de  culture  filtrés  ou  centrifugés,  bien  ipi’ils  fussent 
placés  dans  des  conditions  en  apparence  identiques. 

D’autre  part  le  fait  que,  après  l’élimination  spontanée,  ou  au 
moyen  de  l’évaporation  dans  le  vide  de  l’AzHg,  les  milieux 
reprenaient  leurs  propriétés  de  milieux  nutritifs,  était  aussi  par- 
faitement (*xpliqué(‘. 
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Enlin  ce  (jui  prouvait  (ju(‘  (l(‘  raïuiuoiiiaque  (Tait  mise  eu 
liBerté  par  l’évaporation,  (\st  \v  fait  dans  U'  li(jui<le  distillé 
le  réactif  de  Nessl(‘r  donnait  une  intens(‘  coloration  jaune  loncc, 
et  uu  précipité  j‘Ou^e  hri(jiic.  (jui  sont  caractéristi(|Ut*s  de 
l’ainuiouiaque. 

Nous  avons  alors  entrepris  une  S(u*ie  d'expériences  pour 
mettre  eu  évidcmce  le  rôle  d(‘  ramniouia({ue  et  de  ses  stds  dans  la 
formation  des  granulations. 

l)onnous-(Mi  uu  laLsuim'  : 

Lno  ctillurc  de  Vibrio  Metclniikoiri  |)p|)(oiiisée,  Ijnsséo  {londant  20  jours 
;i  l’étuve  et  coiuplètenient^'-raiiulée,  est  lillréesur  houirie  BerkelVdd.  Une  j)ai*tie 
est  conservée  dans  un  l)allon  scellé  à la  llainine  et  une  ([uantilé  délerminée 
est  évaporée  à sec  dans  le  vide  à (>uis  raiiienée  au  volume  initial  au  moyen 
d’eau  dislillée  el  stérilisée. 

Ave(“  ces  deux  liipndes  on  fait  deux  séries  de  tubes  : A,  li(juide  simplement 
lilli'é;  IL  li(piide  lillré,  concentré  el  i*amené  au  volume  piândlif.  On  ense- 
mence la  série  A et  la  série  B avec,  des  vibrions  jeunes,  en  même  temps  (pi’une 
série  i)  de  tid^es  d’eau  peptonisée  servani  de  témoins. 

.\j)rès  15  heures,  les  tubes  de  la  séi*ie  A ne  présentent  aucun  développe- 
nient  ; ceux  de  la  série  B sont  assez  dévelop[>és,  mais  moins  (pie  ceux  de  la 
série  C : eeiiendant  les  vibrions  y sont  normaux  comme  dans  les  tubes 
témoins. 

Après  2i  heures,  la  série  .\  n’est  pas  dévelop[iée,  la  série  B jirésente  un 
déveloj)j)ement  identiipie  à celui  des  témoins,  avec  vibrions  normaux. 

Ce  n’est  ([u’aprés  2 jours  (p;e  l’on  a dans  une  léirère  végétation  où  l’on 
rencontre,  parmi  des  vibrions  normaux,  des  vibrions  déformés  et  des  granu- 
lations. 

Après  3 jours,  le  dévelopjiemenl  de  A est  |»eu  augmenté  et  les  granulations 
y dominent,  tandis  (pie  dans  B et  C-  les  vibrions  sont  en  grande  majorité. 

Cette  expérience  a été  répétée  plusieurs  Ibis  avec  les  li([uides  filtrés  de 
cultures  d’Age  différent,  dans  lesipielles  cependant  la  production  de  l’AzHj 
était  d('jà  avancée,  et  toujours  avec  les  mêmes  résultats. 

Guebpies  li({uides  liltrés  furent  eoneentrés  et  ramenés  avec  de  l’eau  à leur 
volume  initial  plusieurs  fois  de  suite,  dans  ces  conditions  les  vibrions  s’y  sont 
dévelopjiés  comme  dans  les  eidtui-es  témoins  et  les  granulations  ont  apparu 
en  même  temps  dans  les  deux  cas. 

Il  paraît  donc  évident  (jue  par  l’évaporation  on  élimine  une 
substance  ({ui  empêche  le  développement  et  favorise  la  forma- 
tion des  granulations. 

Pour  avoir  maintenant  une  preuve  directe  (|ue  cette  substance 
est  réellement  de  TAzllg,  nous  avons  fait  des  cultures  en  eau 
peptonisée  additionnée  d’.VrJL,  de  la  faeon  suivante  : 
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Dans  (les  liil)Os  à essai  (•('nitenanl  de  l’eaii  |)e|)lniiis(''(‘,  nous  avons  ajouté 
de  1 à dO  ^'•ouïtes  d’une  solution  à 10  0/0  ii’aiinnonia(|ue  à 2!2o.  Les  tubes  ont 
ensuite  été  ensenieneés  avec  des  vibrions  normaux;  après  12-10  lieiires.ceux 
contenant  1 à S ^'•outtes  étaient  dévelop|)és  avec  une  intensité  décroissante, 
les  tubes  contenant  8 iuuittes  de  s!)lulion  d’AzIl3  j)résentant  un  développe- 
ment très  minime  et  de  beaucouj)  inférieur  à celin  des  témoins;  dans  ces  cul- 
tures. les  Granulations  se  formaieid  plus  rai)idemenl  (jiie  dans  les  cultures 
normales,  30-48  heures  suffisant  pour  en  avoir  une  grande  quantité. 

Au  cours  (le  cette  expi'rience.,  nous  avons  noté  un  fait 
observé  déjà  dans  nos  essais  avec  les  liquides  filtrés,  à savoir  : 
que  le  développement,  ti‘(‘s  faible  au  début,  devient  plus  intense 
par  la  suite  et  fournit  des  vibrions  comparables,  tant  pour  la 
quantité  que  pour  la  forme,  aux  cultures  de  contnMe. 

L’ammoniaque,  ajoutée  d(‘s  le  commencement,  empêche  le 
développement  et  favorise  en  mêm(‘  temps  la  formation  rapide 
des  granulations:  mais,  dans  la  suite,  rammoniaque  se  dégage 
peu  à peu  du  milieu  et  pt'rrnet  un  développement  de  vibrions 
normaux  qui  surpassent  en  nombre  ceux  déjà  devenus  granu- 
leux. 

En  effet,  si  l’on  ensemence  des  tubes  contenant  def’AzHjet 
qu’on  les  ferme  à la  tlamnn'  pour  rnupèclier  qu’il  s’en  échappe, 
le  développement  reste  faible  et  les  granulations  se  forment 
rapidement  sans  (ju’il  y ail  jamais  de  nouvelles  poussées  de 
vibrions. 

Les  exp(M-iences  (|ue  nous  venons  de  décrire  ont  été  répétées 
en  ajoutant  à doses  croissantes,  au  milieu  nutritif,  au  lieu 
d’ammoniaque,  plusicmrs  sels  d’ammonium  en  solution  1 10.  A 
part  le  lactate  d’AzlI;  qni,  même  à forte  dose,  ne  parait  pas 
avoir  la  moindre  inlliuMice  sur  le  diA  eloppement  des  vibrions  et 
sur  la  formation  d(‘s  granulations,  tous  les  sels  essayés  par 
nous  ont  exercé  la  mêuie  action  <jue  l’ammoniaque,  c'est-à-dire 
que  les  granulations  se  sont  formées  beaucoup  pins  rapidement 
que  dans  les  cultures  té!m)ins. 

Pour  être  surs  (jin*  cett(‘  action  était  bien  réellement  due  à 
l’Azlf,  et  non  au  radical  acide  du  sel  ammoniacal,  nous  avons 
expérimenté  d’autres  sels  du  même  radical  acide  tel  que  l’acétate 
de  soude.  Or,  tandis  (|ue  4 gouttes  de  solution  d’acétate  d’AzIE 
empêchaient  tout  développement  dans  l’eau  peptonisée, 
15  gouttes  de  la  même  solution  d’acétate  de  Na  ne  suffisaient 
pas  pour  produire  le  même  (dfet. 
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11  est  donc  cvidont  (|uo,  dans  les  cultures  de  vibrions,  étant 
donnée  la  grande  quanliUMEAzl I (jui  s’y  développe,  il  se  produit 
des  combinaisons  salin(‘s  ayafit  les  mêmes  ellets  que  TAzllg  sur 
le  développement  des  vibrions  et  la  formation  des  granulations. 

Les  faits  dont  nous  avons  parlé  plus  liant  peuvent  aussi  être 
observés  directement  au  microsc(qie  de  la  façon  suivante  : on 
ajoute  à des  solutions  de  Azll^  ou  d(*  sels  de  AzlL,  contenues 
dans  des  pipettes  .Pasteur,  des  vibrions  parfaitement  normaux 
venant  de  cultures  sur  gé!os(‘.  Après  avoir  fermé  les  deux 
extrémités  des  pipettes  et  ajirès  avoir  bien  mis  les  vibrions  en 
suspension  mi  agitant,  on  examiiu'  le,  li(|uide  en  goutte  pen- 
dante : après  un  espac(‘  de,  temps  variant  entre  1/4  d’beui’e  et 
1 heure,  on  remarque  (jue  les  vibrions  se  déforment  et  jiré- 
sentent  les  granulations  bien  connues,  tandis  (jue  les  vibrions 
traités  de  la  inêim*  manière  dans  l’eau  distillée  ne  idiangent  pas 
du  tout  de  forme. 

Ijes  expériences  (bqà  faites  avec  b‘s  cultures  im  eau  pepto- 
nisée  ont  ét(‘  répétées  avec  des  culturi'S  en  gélose. 

Constatons  avant  tout  que  la  gélose  à la  surface  de  laquelle 
on  cultive  des  vibrions  d(‘vi(mt  bicm  \'it(‘  improjire  au  diN  elop- 
pement  de  nouveaux  A Îbrions  (ju’on  v (‘usemence  après  l’avoir 
débarrassée  par  raclage  d(‘  la  culturi*  [irécédente. 

En  .effet,  si  après  24  beures  on  (mlève  de  la  surfac(‘  de  la 
gélose  une  culturi'  (|ui  s’y  est  dévidoppée,  [mis  que  l’on  ense- 
mence des  vibrions  récemts,  ceux-ci  mi  présentent  plus  (ju’un 
développement  excessivmnent  faible;  en  raclant  de  nouveau 
après  24  beures  cette  seconde  cultui  e et  ensemençant  à sa  place 
d’autres  vibrions,  on  n’oblimit  jiius  aucun  développement.  Dans 
la  deuxième  culture,  abandonmbià  elle-même,  les  granulations 
se  forment  plus  vite  (|U(‘  dans  uiui  culture  du  même  âge,  mais 
faite  sur  gélose  normale. 

Etant  donc  admis  (jue  ces  faits  sont  dus  à l’AzIlg  et  à ses 
sels,  il  faut  aussi  admettre  (juela  gélose  en  est  rapidement  impré- 
gnée, au  point  de  se  trouver  dans  des  conditions  défavorables  au 
développement  des  vibrions. 

La  gélose  en  est  impn'gnée  dans  toute  sa  niasse.  En  effet,  des 
tubes  raclés,  liijuéfiés  et  de  nouveau  solidifiés,  ou  même  liijué- 
fiés,  filtrés,  stérilisi's  pendaiir  un  (juart  d’beureà  1 15®,  puis  reso- 
lidifiés se  comportent  tous  de  la  même  façon. 
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Nous  avons  cliercho  à (lt‘l)arrass(‘r  <le  l’Azll3  la  g-élose  ayant 
servi  à des  cultures.  Pour  cela  nous  avons  raclé  des  cultures  de 
vibrions  sur  gélose  en  boît(‘S  de  Houx  : la  gélose  fut  liquéfiée 
et  soumise  à la  concentration  à dans  le  vide,  jusqu’à  dessic- 
cation; la  niasse  fut  ensuite  ramenée  au  volume  initial  au  moyen 
iPeaii  distillée,  puis  distribuée  dans  de  nouvelles  boîtes  et  dans 
des  tubes.  Eh  bien,  le  développement  des  nouveaux  vibrions 
fut  toujours  plus  faible  que  sur  gélose  normale,  et  les  granula- 
tions se  formèrent  toujours  un  peu  plus  tôt  que  dans  celles-ci, 
11  faut  croire  que  la  méthode  employée  pour  extraire  TAzIJg  ne 
suffit  pas  à débarrasser  complètement  la  gélose  de  cette  sub- 
stance. 

îj’addition  des  solutions  d'ammoniaijue  et  des  sels  d’am- 
monium à la  gélose  a donné  I<‘S  inénies  résultats  que  ceux  déjà 
relatés  pour  Teau  peptonisée. 

Après  avoir  expérimenté  le  Vthrto  MetchnikoitH.  noxxs,  avons 
passé  à l’étude  des  vibrions  cholérique  <‘n  opérant  sur  échan- 
tillons de  la  collection  de  l’Institut  Pasteur'. 

Nous  croyons  inutile  d'exposer  en  détail  ces  nouvelles 
expériences,  attendu  qu’elles  ressemblent  absolument  à celles 
déjà  décrites. 

En  effet,  dans  les  cultures  de  vibrions  cholériques,  des  gra- 
nulations se  forment  sj)ontanément,  dans  un  temps  plus  ou 
moins  variable  . 

Dans  ces  cultures  on  observe  aussi  une  forte  production 
d’ammoniaque,  et  il  suflit  de  l’enlever  des  milieux  nutritifs  — 
et  spécialement  de  l'eau  peptonisée  — pour  (]ue  le  développement 
des  vibrions  soit  de  nouveau  possible. 

Enfin,  les  vibrions  cbol(u*i(|ues  se  comportent  de  la  même 
façon  que  le  Vtùrto  Melchnikoici  dans  les  milieux  nutritifs 
auxquels  on  a ajouté  des  solutions  de  AzHg  ou  île  sels  d’AzH^. 

Nous  nous  sommes  encore  demandé  si  cette  action  empê- 
chante de  l’ammoniaque  et  de  ses  dérivés  s’exerçait  seulement 
sur  les  vibrions  ou  bien  aussi  sur  d'autres  microbes. 

Dans  ce  but  nous  avons  ensemencé  d’abord  différents 
microbes  tels  que  la  bactéridie  charbonneuse ^ un  Proteus  vul- 
garis.^  \x\\  Bacillus  subtilis^  an  Bacillus  mesentericus  vulgatus 

1.  Nous  devons  ces  échantillons  à M.  le  D"'  Binot  que  nous  rcniorcions  de  son 
obligeance. 
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dans  des  milieux  nutritifs  (eau  peptonisée  et  «élose)  qui  avaicmt 
servi  à nourrir  des  vibrions,  (bîux-ei  avaient  été  éliminés  soit 
par  tiltration,  soit  par  centrifugation,  ou  encore  enlevés  de  la 
g(‘lose  par  raclag(‘.  Nous  n’avons  ol)S(‘rvé  aucune  modification 
dans  leui*  développement  ou  dans  leur  forme. 

Pareilbunent,  les  mém(‘s  microbes,  (‘usemeiuu's  dans  d(*s 
milieux  nutritifs  additionnés  de  solutions  d’Azll3  ou  <le  sels 
d’AzIU.  m‘  présemtèrent  aucune  modification  de  dé‘veloppement 
ou  de  forme. 

Des  faits  observés,  nous  croyons  j)Ouvoir  conclure  (jue 
Tammoniaque  produit!*  dans  b's  cultures  de  vibrions  rend  le 
milieu  nutritif  tell(‘ment  impropre  à leur  végétation,  <jue  le 
dévelo])p(‘ment  en  (‘st  d’abord*  affaibli,  puis  arrêt!*,  !*t  que,  !*n 
même  tem[)s,  b's  vibrions,  contraints  <T  v!*géter  !lans  un  tei'i'ain 
!l!Tavorable,  s!*  !léforment  jus!pi’à  présenter  les  granulati!)ns 
!lécrites. 

Uette  action  n’est  j)as  seul!*ment  propre  ;i  rammonia(jue  !*t 
à ses  sels,  mais  !l’une  façon  générale  à toutes  les  substances 
!pii  r!*n!lent  les  milieux  nutritifs  !léfavorables  au  dév!*loppement 
des  vibrions. 

Nous  avons,  en  effet,  obs!*rvé  !ju’il  en  est  ainsi  pour  l!*s 
aci!les  tels  !jue  les  aci!les  acéti!jue,  cbloi-bydimpu*,  sulfurique, 
nilri!|ue,  etc.,  !‘t  l’on  sait  !jue  l’on  obtient  les  mêmes  résultats 
avec  d’autres  substances  telles  que  l’éther  et  le  cbloroforme. 

Suivant  donc  notre  manière  de  voir,  les  granulations  !jU!* 
Ton  observe  dans  l!‘s  cultures  des  vibrions  ne  sont  (ju’une 
conséquence  des  mauvaises  conditions  dans  lesquelb*s  ceux-ci 
sont  obligés  de  vivre. 

Au  terme  de  cette  étude,  qu’on  nous  permette  !Tex|)rlmer 
notre  plus  vive  reconnaissance  à notre  maître,  ]M.  le  professeur 
Metclmikoff,  qui  en  nous  donnant  l’hospitalité  !lans  son  labora- 
toire et  en  nous  aidant  continuellement  de  ses  précieux  conseils, 
nous  a permis  de  comluire  à bonne  fin  nos  recherches. 

P.  S.  — Nous  avions  déjà  rédigé  ce  travail,  lors!jiTil  nous 
parvint  une  étude  de  Eijkman,  d’Utrecbt,  !lans  la!juelle  cet 
auteur  prétend  avoir  trouvé  une  substance  tkermolahilc  qui 
'empêcherait,  jusqu’à  un  certain  point,  le  dév  eloppement  de  plu- 
sieurs microbes,  entre  autres  du  vibrion  cboléri(jue  U 
1.  Centralbl.  f.  Bakt.  Abt.  /,  Bd.  XXXVII,  n-  3,  p.  430. 
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L’enscMiible  des  recherches  de  Eijkrnan  ne  modifie  point  les 
résultats  obtenus  par  nous.  Sans  doute,  pour  ce  qui  concerne 
les  vibrions,  la  substance  tliermolabile  n’est  autre  chose  que 
l’ammoniaque  évaporée  en  partie  pendant  le  cbauffag’e  ou  pen- 
dant les  filtrations. 


\ 
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Etudes  expérimentales  sur  la  syphilis 

Pau  El.  METCIIMKOEF  et  Em.  ROUX 


Quatrième  Mémoire. 


11  y a un  an,  nous  avons  rusuinu  dans  ces  Atma/rs  nos 
recherches  sur  la  syjilnlis.  Depuis,  nous  avons  conlinuë  nos 
éludes  et,  bien  (juhdles  soient  loin  d’ètre  terminées,  nous  les 
faisons  connaît  ce  aux  chercheurs  de  plus  en  plus  nombreux  (jui 
s’occupent,  de  cett(‘  maladie. 

Les  expériences  sur  les  singes  anthropoïdes  sont  particu- 
lièrement difliciles,  à cause  de  la  grande  fragilité  de  ces  ani- 
maux et  du  temps  très  long  (ju’elles  demandent.  L’expérimen- 
tation sur  les  singes  inférieurs  (‘st  plus  commode,  mais  les 
résultats  qu’elh‘  donne  sont  incomplets,  <a  cause  de  l’absence 
d’accidents  secondaires  chez  ces  animaux  et  <le  la  (liliéienc(‘ 
trop  grande  entre  leur  syphilis  et  celle  de  l’homme.  Dans  ces 
conditions,  la  publication  de  ce  que  nous  avons  fait  pourra  ètr(‘ 
utile  il  ceux  qui  travaillent  sur  le  même  sujet,  elle  leur  évitera 
d’entreprendre  des  essais  déjà  exécutés. 

Nous  espérons  aussi  montrer  par  ce  mémoire  que  nous  avons 
employé  le  mieux  possible  les  subventions  mises  à notre  dis- 
position par  de  généreux  amis  de  la  Science.  Les  expé- 
riences sur  les  singes  anthropoïdes  sont  très  coûteuses,  les 
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ressources  de  Plnstitut  Pasteur  ne  nous  auraient  pas  permis  de 
les  entreprendre.  Elles  n’ont  été  poursuivies  que  grâce  à la 
somme  importante  fournie  par  le  prix  Osiris.  augmentée  d’une 
subvention  de  30,000  francs,  donnée  parM”^®  Varwara  Morosoff  et 
par  M.  Jean Morosoff  de  Moscou.  La  Société  de  dermatologie  et 
de  syphiligraphie  de  Moscou  nous  a aussi  accordé  une  contri- 
bution de  250  roubles.  A tous  ces  généreux  donateurs,  nous 
exprimons  notre  sincère  reconnaissance. 

1 

LA  SYPHILIS  DES  ANTHROPOÏDES 

A mesure  que  nos  recliercbes  ont  été  étendues  à un  plus 
grand  nombre  des  représentants  du  groupe  simien,  il  en  est 
ressorti  ce  fait  fondamental  que  c’est  la  syphilis  du  cbimpanzé 
qui  présente  la  plus  grande  analogie  avec  la  syphilis  humaine. 

La  réceptivité  de  cet  animal  pour  le  virus  syphilitique  est 
absolue.  Sur  22  chimpanzés  inoculés  avec  du  virus  d’origine 
diverse,  nous  n’avons  pas  eu  un  seul  insuccès  à enregistrer; 
tous  ont  présenté  les  manifestations  syphilitiques  les  plus 
nettes.  L’incubation,  qui  a oscillé  entre  15  et  49  jours,  a été  en 
moyenne  de  30  jours. 

Le  début,  ainsi  que  l’évolution  de  l’accident  primaire,  ont  été 
déjà  suffisamment  décrits.  Nous  devons  mentionner  que,  dans 
tous  les  cas,  l’accident  primaire  a été  suivi,  peu  de  jours  après 
son  apparition,  de  tuméfaction  des  ganglions  lymphatiques  de 
la  région  voisine.  Quelquefois,  l’adénopathie  se  généralisait  aux 
ganglions  éloignés.  A l’autopsie  d’un  chimpanzé  qui  avait  pré- 
senté des  papules  syphilitiques  et  du  psoriasis  palmaire,  autopsie 
pratiquée  par  le  docteur  W einberg , une  quantité  de  ganglions 
hypertrophiés  ont  été  trouvés  le  long  de  l’aorte  abdominale  et 
des  artères  iliaques.  Nous  avons  rapporté  dans  nos  mémoires 
antérieurs  que  les  chimpanzés  sont  sujets  à des  manifestations 
secondaires  de  la  syphilis,  telles  que  papules  et  plaques 
muqueuses.  Nous  n’osons  pas  nous  prononcer  sur  la  valeur  de 
la  roséole  chez  les  chimpanzés  syphilitiques,  car  une  éruption 
tout  à fait  semblable  a été  observée  chez  plusieurs  individus 
non  inoculés. 
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Sur  MOS  22  cliiinpanzos,  8 ont  pn'sento  des  accidents 
sec()ndaii'(‘S ; 5 d'entre  eux  ont  eu  des  plarpies  iniKjueuses  des 
lèvr(‘s,  du  palais  et  de  la  lang-ue.  Des  papules,  sèches  ou  néci‘0- 
sèes.  ont  été  constatées  chez  7 chimpanzés,  paiani  lesquels  2 ont 
montré,  en  outre,  des  phupies  mu(|in‘us(‘s.  Plusieurs  individus 
ont  ét(‘  atteints  de  ])SOi'iasis  palmaire  caractérisli(jue. 

La  |)(h‘iode  d’incuhation  des  accidents  secondaires,  c’est- 
<à-dire  le  temps  écouh*  de|)uis  Tapparition  de  la  lésion  primaire 
jus(ju’à  l’apparition  des  [)apules  ou  des  phujmvs  nuKjueuses, 
variait  (uitiM*  L)  et  (il  jours  et  })résentait  une  moyenne  de 
.55  jours  J/2.  Dans  nos  8 cas,  elle  était  d(‘  : P).  21.  24.  2î).  50 
()0  et  (>  1 jours. 

Parmi  les  14  chimpanzés  n'ayant  pas  })résent(‘  d’accidents 
secondaires,  4 ont  été  inoculés  avec  du  virus  prélevé  sur  des 
maca(|U(‘3  honnets  chinois  (J/ftrarNS  viiais  (|ui  accuse 

une  (‘(‘rtaine  atténuation.  Un  de  ces  chimpanz(‘S  n’est  mort  (jue 
118  jours  après  le  dél)ut  de  l'accident  primaire.  Il  avait  donc 
V(h‘u  un  temps  lai'gennuit  sul’tisant  pour  (pie  les  hhsions  secon- 
daincs  se  manihvstent.  Des  5 auti’es,  1 est  mort  27  jours  après 
l'apparition  de  l’accident  primaire,  I autre  n’a  v(*cu  (pie 
1 ] jours  ajirès  le  début  du  cliancre  et  un  5®  est  encore  vivant. 
42  jours  après  la  manifestation  locale  (h‘  la  syphilis. 

4 autres  chimpanzt'S,  morts  sans  accidents  secondaires,  ont 
vécu  moins  (h'  la  période  moyenne  (55  jours  I 2).  (jui  s'écoule 
entre  l’apparition  des  lésions  primaires  et  (‘elle  des  accidimts 
secondaires.  Ils  sont  morts  î),  20,  20  et  50  jours  après  h‘.  début 
du  chancre. 

Il  ne  reste  donc  (pie  4 chimpanzés  (pii  ont  vécu  assf'z  long-- 
temps  après  l'apparition  de  l'accident  primaire  (58,  45,  48  et 
81  jours)  et  (pii  cependant  n’ont  présenté  aucune  lésion  secon- 
daire de  la  syiihilis.  Un  de  ces  animaux  a été  inoculé  avec  du 
virus  de  macaipie  javanais  (Mdcacifs  ct//iomofryt(s),  et  avait  été 
pi‘éalahlement  traité  avec  du  virus  de  chimpanzé,  détruit  jiar  la 
chaleur.  Un  autre,  ayant  vécu  45  jours,  était  inoculé  avec  du 
virus  syphilitiipie  de  chimpanzé.  Un  5*^  animal,  inoculé  avec  du 
virus  humain,  a été  trait(‘  avec  du  sérum  de  papion,  immunisé 
contre  la  syphilis.  Le  4®  chimpanzé,  n'ayant  manifesté  aucun 
accident  secondaire,  a été  d’abord  traité  avec  du  virus  svphili- 
tique  d’origine  humaine,  filtré  à travers  la  bougie  de  Derkefeld 
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(v.  noire  .‘P  mémoire,  page  (]()1)  et  plus  lard  inoculé  avec  du 
virus  de  chancre  induré  humain. 

Somme  toute,  même  si  Ton  sv  refuse  à attribuer  l’absence  des 
accidents  secondaires,  chez  les  chimpanzés  ayant  vécu  assez 
longtemps,  à rintluence  des  dillerents  traitements  que  nous 
venons  de  mentionner,  il  ne  reste  que  4 individus  vis-à-vis  de 
8 autres  qui  ont  présenté  des  lésions  secondaires  de  diverse 
nature.  Les  chimpanzés  seraient  donc  sujets  à ces  accidents 
dans  la  proportion  de  h()  0/0. 

Dans  la  plupart  de  nos  cas,  les  accidents  secondaires  ne  pré- 
sentaient ni  grande  extension,  ni  gravité.  C’étaient  des  papules 
sèches  ou  ulcérées,  peu  nomhiauises,  dissiànim'cs  sur  tout  le 
corps,  ou  bien  quehjues  placpies  muqueuses  de  la  bouche.  Ces 
deux  sortes  de  basions  persistaient  pendant  quelques  semaines 
et  guérissaient,  laissant  après  elles  d{‘S  cicatrices.  Dans  ({uelques 
cas  seulement  les  manifestations  secondaires  ont  pris  un  carac- 
tère grave.  Chez  un  chimpanz(C  inocuh'  aux  arcades  sourcilières, 
aux  paupières  et  aux  cuisses  avec  du  virus  humain,  il  s’est 
développé  à partir  du  jc>ur.  une  S('rie  de  chancres  aux  points 
d’inoculations  du  coli' gauche.  Environ  l mois  plus  tard  jours), 
apparurent  4 papules  à la  fac(‘  qui  guérirent  après  2 semaines, 
laissant  des  cicatrices  non  pigment(h^s.  très  marquées.  Bientôt 
après,  se  développèrent  sur  la  peau  du  ventre  plusieurs  ])apules 
un  peu  saillantes,  de  coloration  brunâtre.  Quelques-unes  d'entre 
elles  étaient  lauinies,  d’autres  restaient  isolées.  Les  jours  sui- 
vants, le  nombre  des  papules  augmenta  considérablement. 
Itecouvertes  de  squames  épaisses,  elles  ne  laissaient  suinter 
aucune  sérosité;  en  les  grattant  profondément,  nous  obtenions 
un  li(|uide  sanglant  peu  abondant. 

Les  semaines  suivantes,  le  nombre  de  papules  augmentait 
sur  le  ventre  et,  quelque  temps  après,  on  constatait  sur  les  sur- 
faces palmaires  des  quatre'  mendjres  des  taches  saillantes  de 
psoriasis  syphilitique. 

Pendant  plus  de  cinq  mois  les  accidents  secondaires  allèrent 
en  croissant.  Les  poils  tombèrent  sur  tout  le  corps.  La  peau 
dénudée  présentait  des  papules  très  nombreuses,  recouvertes 
d’une  quantité  de  squames  blanches.  Plus  tard,  ces  lésions 
s’étant  ulcérées,  elles  devinrent  visibles  même  à grande  distance. 
L’animal  pendant  longtemps  ne  manifesla  pas  de  troubles 
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g(‘néraiix  de  la  sanlé,  puis  il  se  mil  à maip:rir  et  à s’an‘ail)lir  pro- 
gressivement. M.  le  professeur  .1.  F(n(rnier\  qui  a (ui  l’aiuahi- 
lité  de  venir  voir  notre  chimpanzé,  a déclaré  (jue  c’était  la  première 
fois  ({u’il  voyait  chez  un  animal  la  syphilis  grave,  et  il  porta  un 
pronostic  fatal  en  peu  de  jours.  La  conlii'inat ion  (h‘  c(*tte  prévi- 
sion ne  s'est  pas  fait  attendre,  et  h jours  après  la  visite  de  l’émi- 
nent syphiligraphe,  lechimpanzc'  mourut  dans  un  état  de  cachexie 
extrême.  La  photographie,  prise  aussitôt  après  la  mort,  est 
i-eproduite  sur  les  ligures  ci-joint(*s  (v.  fig.  1 (d  2). 

L’examen  bactériologique  des  papules  ulcérc'es  démontra 
une  (jiianlité  de  différentes  bactéries  avec  prcMiominance  des 
cocci.  Il  est  donc  ti’ès  probable  (jue  les  basions  svj)hilitl(pi(;s  de 
la  peau  furent  inlecti'es  secondairement  par  (h‘s  microbes  (jui 
amenèrent  la  moi  l.  (k‘tle  supposition  se  trouve  corroborée  par 
le  fait  qu’un  second  chimpanzé  sypbilili(jue.  qui  vivait  dans  le 
même  compartiment,  a présenté  en  même  temps  des  lésions 
cutanées  semblables. 

Il  s'agit  d’un  animal,  inoenb'  avec  du  virus  |)rovenant  d’ac- 
cidents primaii‘es  do  pa[)ions  {(UjiiocephaluH  sphlit.v)  (d  traité 
avec  du  S(U‘um  sanguin  de  singavs  immunisés  conti*e  la  sy[)bilis. 
Les  injections  n’ont  pas  em[)êcbé  l’éclosion  de  l'acci  lent  pri- 
mair(‘  typique  au  4')«  jour  après  Linoculalion.  Le  chancre 
indma'  a (Aolué  de  la  façon  ordinaire  et  a été  suivi,  jours 
après  son  app:irition,  d'une  éruption  [)apu]euse  de  h peau  du 
ventre.  Dans  Lcvspace  de  2 mois,  le  nombre  des  papules  a aug' 
menté  progressivement;  moins  abondantes  (jue  cliez  le  ebim- 
panz('  jiia'CMaient,  elles  ont  (‘(‘pendant  recouvert  um‘  grande 
partie  du  corj)s.  Avec  leur  bord  saillant,  leur  (entre  aplati, 
couvert  d'une  croûte,  les  papules  ressemblaient  à des  petits 
chancres.  L’«‘ruption  cessa  de  croitre.  puis,  en  un  mois,  les 
pa[)nles  ginu’irent  (bdinitivement. 

La  séi‘osit{‘  de  deux  papul(‘s  du  ventre.  obtenu(‘  par  grattage, 
a (d(‘  inocubM‘  aux  arcades  sourcilières  d’un  papion  (YA  6y9////i.T). 
Après  une  p(U‘iod(;  d’incubation  d(‘ J î)  jours  il  s’est  dévelo|)p(L  des 
deux  C('dés,  des  accidents  primaires  très  typi(jues.  Ils  ont  (A  olué 
de  faeon  normale  et  ont  gmuà  dans  l’espace  de  10  <à  lu  join  s. 
Le  r(‘sultat  confirme  la  nature  sypbiliti(}iie  des  paj)ules  du  ebim- 
|)anz(‘. 

Un  dehors  des  lésions  secondaires  de  la  peau  et  des  mu- 
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(jueuses,  nous  avons  observé  plusieurs  fois  des  troubles  ner- 
veux chez  nos  chimpanzés.  Ainsi,  chez  Taninial  mentionné  plus 


haut  comme  mort  avec  des  symptômes  de  syphilis  maligne, 
simultanément  avec  les  premières  papules  de  la  face,  s’est  déve- 
loppée une  parésie  des  pattes  postérieures  qui  a persisté  pen- 
dant plus  de  3 semaines.  Mais,  de  meme  que  dans  les  autres 


ÉTUDES  EXPÉRIMENTALES  SUR  LA  SYPHILIS  679 

cas  analogues,  ce  trouble  nerveux  a disparu  d'une  façon  défi- 
nitive. 

Un  autre  chimpanzé,  inoculé  avec  du  virus  de  inacaque 
(M.  cjjnomolf/iis)  a été  également  pris  de  difficulté  de  marcher 


pendant  la  période  du  développement  des  plaques  muqueuses 
de  la  langue  et  de  la  lèvre  inférieure.  Bien  que  cet  animal  ne 
présentât  pas  de  troubles  de  la  santé  générale,  qu'il  restât 
doué  d'un  bon  appétit  et  d’une  bonne  humeur,  il  avait  de  la 
peine  à traîner  ses  pattes,  ((ui  n'obéissaient  pas  bien  à ‘ sa 
volonté.  Profitant  de  la  visite  de  M.  le  professeur  Nissl,  de  Hei- 
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dolberg’,  nous  l’avons  prid  d’examiner  notre  chimpanzé.  J1  a pu 
constater  la  parapleg’ie  : il  s’est  assuré  en  outre  de  la  bonne 
conservation  du  réflexe  rotulien  du  côté  droit  et  de  l’alfaiblisse- 
ment  du  même  réflexe  du  côté  gauche.  Cet  état  s’est  amélioré 
durant  les  semaines  suivantes;  pendant  quelque  temps  l’animal 
se  déplaçait  en  traînant  ses  deux  pattes  de  derrière.  Plus  tard, 
la  patte  droite  seule  n’obéissait  pas  à la  volonté  et  restait  traî- 
nante. Environ  7 semaines  après  le  début  de  la  paraplégie, 
la  démarche  est  redevenue  normale. 

En  fait  de  lésions  des  organes  internes,  nous  n’avons  à enre- 
gistrer qu’une  hypertrophie  de  la  rate  chez  plusieurs  de  nos 
chimpanzés.  Presque  tous  sont  morts  de  broncho -pneumonie 
et  leur  autopsie  ne  révéla  aucune  lésion  interne  attribuable 
d’une  façon  certaine  à la  syphilis.  Nous  n’avons  observé  aucun 
fait  que  l’on  puisse  mettre  sur  le  compte  d’accidents  ter- 
tiaires. 

Il  résulte  des  données  que  nous  venons  de  résumer  que  le 
chimpanzé  est  l’animal  qui  se  prête  le  mieux  à l’étude  des  acci- 
dents primaires  et  secondaires  de  la  syphilis  expérimentale. 
Les  trois  gorilles  que  nous  avons  pu  nous  procurer  ont  vécu 
trop  peu  de  temps  pour  donner  des  résultats  positifs,  et  les 
trois  orangs-outangs  que  nous  avons  utilisés,  nous  ont  montré 
(jue  cet  anthropoïde  convient  moins  bien  à l’étude  de  la  syphilis 
(jue  le  chimpanzé. 

Un  de  nos  orangs-outangs,  inoculé  aux  arcades  sourcilières 
(‘t  aux  paupières  avec  du  virus  d’homme,  a manifesté,  23  jours 
après,  des  lésions  primaires  très  caractéristiques,  accompagnées 
d’adénopathie  sous-maxillaire  bilatérale.  Au  bout  de  2 mois, 
les  chancres  ont  guéri,  mais  les  accidents  secondaires  ne  se 
sont  pas  développés  pendant  les  69  jours  que  vécut  l’animal 
depuis  l’apparition  de  la  lésion  locale. 

Un  second  orang-outang,  inoculé  d’un  côté  avec  du  virus  de 
macaque  [Macacus  sinicus)  et,  de  l’autre,  avec  du  virus 
d’homme,  a présenté  aux  deux  arcades  sourcilières  des  lésions 
primaires.  Apparus  après  une  période  d’incubation  de  26  jours, 
sous  l’aspect  de  vésicules  herpétiformes,  les  accidents  pri- 
maires se  sont  transformés  peu  de  jours  après  en  chancres 
indurés  tout  à fait  typiques.  L’adénopathie  rétro-maxillaire  ne 
s’est  montrée  que  2 semaines  après  le  début  de  la  lésion  locale. 
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Hien  (juo  cet  aniiiuil  ait  vécu  89  jours  aj)rcs  rap})arition  de 
Uaccident  primaire,  il  ue  manifesta  aucuiK*  lésion  secondaire 
ni  à la  peau  ni  aux  muqueuses. 

Un  troisième  orang-outang-, g-ross(î  fcïnelh'.a  été  inoculé  aux 
deux  pauj)ières  et  aux  arcad(‘s  sourcilières  avec  du  virus  de 
chancre  induré  humain.  Aussitôt  a])rès  Linoculation,  Uanimal 
fut  traité  avec  du  sérum  de  papions  imimmisés  avec  du  sang 
sy[)hilitique ; il  présenta  cep(‘ndanl.  22  jours  plus  tard,  un  petit 
accident  ])rimairt‘.  Uetui-ci  débuta  aussi  sous  Lasj)ect  (Lune 
vésicule  her|)étiforme  (jui  s’est  aplatie  dans  la  suite  et  s’est 
transformée  en  une  croiite,  d’ahord  mince,  ensuite  assez  épaisse, 

Los  chancres  des  deux  cotés  n’ont  pris  (pie  des  dimensions 
faibles  et  ont  guéri  dans  l’espace  de  b semaines.  Ils  ont  été 
accompagnés  d’adiuiojiathie  double,  rétro-maxillaire.  Un  fait 
d’accidents  secondair(‘s,  il  n’a  jui  ("*tr(‘  enregisti'é  qu’un  léger 
psoriasis  palmaii‘e  des  deux  mains,  apparu  jdus  détruis  mois  et 
demi  après  le  début  des  lésions  primaires.  Ut  encore*  ce  psoriasis, 
((ui  siégeait  aux  intersections  des  plis  cutam'S  des  mains,  n’a 
|)as  tardé  à disparaître*.  Dans  la  suite,  jiendaul  les  cinej  meiis  et 
demi  que  l’animal  est  reste*  sous  notre  obse*rvation,  il  n'a  edé 
e'onstaté  aucun  accident  secondaire  de  la  peau  ni  des  muqueuses. 
Un  tout,  cet  oi-ang-outang  a vécu  chez  nous  27')  jours  à partir  de 
l’apparition  du  cbancre,  c’est-à-dire  une  période  de  temps  bien 
suffisante  pour  le  eledeloppement  des  lésions  secondaires.  Leur 
absence  ne  pourrait  point  être  attribuée  aux  injections  de  sérum, 
qui  n’ont  pas  empéclu*  l’accident  primaire  et  (|ui.  du  reste,  ont 
(dé  supprimées  aussit(')t  après  le  début  de  •celui-ci. 

Au  point  (h*  vue  de  la  syphilis,  de  même  (|u’au  point  (h*  vue 
zoologi({ue,  l’orang-outang  s’est  montré  plus  éloigné  de  l’homme 
((ue  le  chimpanzé.  A la  suite  d(*  cette  constatation, nous  n’avons 
plus  utilisé,  en  fait  d’anthropoïdes,  (jue  d(‘S  chimpanzés. 

Puis(ju(*,  même  dans  c(*  grou{)e  de  singes,  h*  plus  voisin  de 
l’espèce  humaine*,  il  existe  d(*s  représentants  p(‘U  sujets  aux 
accidents  généi'alisés  de  la  syphilis,  il  n’y  a rien  d’étonnant  à 
ce  qu(*.  chez  les  catarrhiniens  inférieurs,  on  ne  rencontre  pas  du 
tout  d’accidents  secondaires. 

Sur  plus  de  I2ll  macaques  et  papions,  inoculés  avec  du  virus 
syphiliticjue  d’origine  variée,  nous  n’avons  jamais  olrservé 
d’accidents  secondaires  proprement  dits.  11  nous  est  arrivé  dans 
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un  très  petit  nombre  de  cas  de  constater,  après  la  guérison  de 
l’accident  primaire  chez  des  macaques,  le  développement 
d’une  lésion  cutanée  voisine  du  point  d’inoculation  et  semblable 
au  lupus.  La  supposition  qu’il  s’agissait  ici  d’une  tuberculose, 
greffée  secondairement  sur  la  syphilis,  n’a  pas  été  confirmée, 
car  l’inoculation  aux  cobayes  s’est  montrée  inoffensive.  Nous 
avons  décrit  un  cas  pareil  dans  notre  troisième  mémoire 
(p.  668)  et  depuis,  3IM.  Finger  et  Landsteiner  % à Vienne,  ont 
observé  deux  nouveaux  exemples  analogues. 

L’adénopatbie  au  voisinage  du  cbancre  est  même  rare  chez 
les  catarrhiniens  inférieurs.  Quelquefois,  on  rencontre  de  petits 
ganglions  tuméfiés  qui  disparaissent  vite,  mais,  dans  la  grande 
majorité  des  cas,  on  cherche  vainement  riiypertropliie  ganglion- 
naire. 

Dans  ces  conditions,  il  n’est  point  étonnant  que,  pendant 
longtemps,  on  n’ait  pas  reconnu  la  syphilis  expérimentale  des 
singes.  Les  affirmations  de  quelques  auteurs  au  sujet  des  acci- 
dents secondaires  survenus  chez  les  macacjues  et  les  papions 
n’étaient  pas  confirmées,  et  l’accident  primaire  était  souvent 
trop  insignifiant  pour  attirer  l’attention  sur  lui. 

A présent  que,  dans  tant  de  laboratoires  on  étudie  la  syphilis 
des  singes,  il  est  établi  d’une  façon  ditinitive  que  les  catarrhi- 
niens inférieurs  présentent  réellement  des  accidents  primaires, 
mais  chez  eux  ils  sont  de  peu  d’intensité.  M.  le  prof.  Neisser^ 
qui  pendant  longtemps  ne  voulait  pas  accepter  ce  résultat,  a fini 
par  se  ranger  à l’opinion  de  ses  contradicteurs. 

Dieu  que  très  differente  de  la  syphilis  constitutionnelle  de 
l’homme, la  syphilis  des  singes  inférieurs  peut  rendre  des  services 
dans  l’étude  de  l’atténuation  du  virus  syphilitique,  ainsi  que 
dans  certaines  expériences  préliminaires  de  prophylaxie  ou  de 
thérapeutique.  Ces  singes  peuvent  également  être  employés  en 
qualité  de  témoins  dans  les  expériences  faites  avec  les  anthro- 
poïdes. Mais,  lorsqu’il  s’agit  d’appliquer  à l’espèce  humaine 
des  résultats  obtenus,  il  est  indispensable  de  les  vérifier  d’abord 
sur  les  chimpanzés. 

1.  Sitzungsberichte  der  k.  Acad.  s.  Wissensch.  in  Wien.  Juin  1905,  p.  5^4 

2.  Deutsche  medic,  Wochenschr . 1905,  p.  o. 
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TENTATIVES  DE  THAITEMENT  PRÉVENTIF  DE  LA  SYPHILIS  EXPÉRIMENTALE 

Appps  avoir  (léinontro  que  livs  sinises  prennent  la  sypliilis.  il 
^tait  tout  naturel  de  elierclier  des  moyens  pour  les  einjiècliei* 
de  la  jirendre.  D’après  les  eonnaissanees  acquises  sur  l’homme, 
on  pouvait  supposer  (|ue  rimmunitè  contre  la  syphilis  s’établit 
avec  une  grande  facilité;  rexpérimentation  prolongée  a prouvé 
l’inanité  d’une  pareille  supposition. 

Nos  premièi-es  exjiériences  nous  ayant  montré  ((u’une  nou- 
velle inoculation  du  virus,  jiratiijuée  ciiuj  jours  après  la  pre- 
mière, n’était  pas  suivie  d’ellet,  nous  n’hésitions  jias  à faire  des 
inoculations  d’épreuve  jieu  de  tenqis  après  des  inoculations 
supposées  préventives.  Dans  la  suite,  nous  avons  changi*  d'opi- 
nion. \T)ici  les  faits  (jui  ont  aimmé  ce  changement. 

Un  de  nos  orangs-outangs  a été  inoculé  d’ahord  avec  le  virus 
de  passage  de  macaque  (Mar.  stnlcus).  Dix  jours  après  il  a été 
inoculé  à un  autre  endroit  du  corps  av(‘c  h*  vli  ns  humain.  Nous 
pensions  (jue  h‘  virus  de  imuaujue  pourrait  exercm*  une  action 
vaccinale  et  empèclnu*  EiAdosion  du  chancre  au  point  d'intro- 
duction du  virus  humain.  Or.  voici  c(‘  (jui  s’est  passé.  N ingt-slx 
jours  après  la  premièriî  inoculation,  il  s’(‘st  développé  un  chancrcî 
à l’arcade  sourcilière,  inoculée  avec  du  virus  simien,  ce  (juin'a 
nullement  empêché  le  virus  humain  de  produire  (aj)i‘ès  nue 
périod(‘  d’incuhation  di*  2l)  jom*s)  un  second  chancre  h l’arcadi* 
sourcilière  de  l’autn'  coté.  L’immunité  ne  s’est  donc  point 
établie  dans  les  dix  join*s  qui  s’étaient  écoulés  eiitn»  la  première 
et  la  seconde  inoculation. 

Dans  une  autre  expérienci*,  le  virus  humain,  inocuh* 
18  jours  après  une  inoculation  du  virus  de  macaque  (Mar. 
sinicus)  à un  chimjianzé,  a provoqué  également  une  lésion 
locale. 

M.  Oueyrat  ’ a établi  de  son  coté  sur  rhonnne  que,  même 
après  l’éclosion  du  chancre,  c’est-à-dire  3 à 4 semaines 
après  la  contamination  par  le  virus,  rauto-inoculation  de  la 
syphilis  réussit  (|uel({uefois.  11  s’est  assuré  (|ue  « l’immunisation 

\.  Bulletin  et  mémoires  (le  la  Soc.  77iédic.  des  Hôpitaux  de  Pains.  13  janvier 
l'.iO.-i. 
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(1(‘  TorgaiiisMie  contre  la  sypliilis  n'est  pas  encore  complète 
1(1  jours  après  l’apparition  du  chancre  ».  (P.  0.) 

A la  suite  de  ces  constatations,  nous  nous  sommes  décidés  à 
ne  faire  l’inoculation  d’épreuve  qu'un  mois  et  demi  à deux  mois 
après  la  première  introduction  du  virus. 

Aussitôt  après  les  premières  applications  de  la  sérothérapie, 
on  s’(*st  mis  de  dilférents  côtés  à préparer  des  sérums  antisyphi- 
litiques. Pour  cela  on  injectait  à divers  animaux  des  pro- 
duits syphilitiques,  dans  l’espoir  que  leur  sérum  deviendrait 
(*apahle  de  guérir  la  syphilis.  On  a aussi  employé, comme  remède 
préventif  et  curatif,  le  sérum  sanguin  des  personnes  depuis 
longtemps  atteintes  de  syphilis.  Les  résultats  ont  été  si  peu 
(‘ucourageants  qin‘  la  sérothérapie  de  la  syphilis  a été  ahan- 
donnée  presque  partout.  Nous  ne  connaissons  que  le  service  de 
M.  le  prof.  Maragliano  ‘ à Gènes,  où  l'on  continue  à appliquer 
cette  méthode. 

Nous  avons  pensé  que  peut-être  les  singes  inférieurs  qui  s’a- 
daptent bien  à nos  climats,  qui  contractent  facilement  l’accident 
primaire,  et  en  guérissent  au  bout  de  peu  de  temps,  fourniraient 
un  sérum  plus  actif  que  ceux  obtenus  avec  des  chevaux  et  d’autres 
animaux  domestiques.  Nous  avons  d’abord  inoculé,  dans  la 
peau,  du  virus  syphilitique  à des  macaques  {Macacus  sinicus^ 
Mac.  cynomo/giis)  et  à des  cynocéphales  {Cynocephalus  Jiama- 
druoi  et  Cyn.  sphinx);  après  la  guérison  du  chancre,  nous  leur 
avons  injecté  à plusieurs  reprises,  sous  la  peau,  du  sang  entier, 
j)rovenant  de  personnes  syphilitiques  en  pleine  roséole.  11  est 
l)ien  établi  par  des  expériences  sur  l’homme  que,  dans  ces  con- 
ditions, le  sang  est  virulent:  nous  avons  confirmé  ce  résultat 
(‘Il  injectant  à des  macaques  du  sang  de  cliimpanzé  au  moment 
du  développement  des  accidents  secondaires. 

Malgré  que  quelques-uns  de  nos  animaux,  traités  ainsi 
(jue  nous  venons  d’indiquer,  aient  subi  l’immunisation  depuis 
plus  de  Id  mois,  les  résultats  ohtt'uus  jusqu'à  présent  sont  peu 
satisfaisants. 

Dans  le  chapitre  précédent,  nous  avons  mentionné,  en  pas- 
sant, quelques  exemples  d’anthropoïdes  (chimpanzé  et  orang-ou- 
tang) atteints  d’accidents  syphilitiques. malgré  qu’ils  aient  été  trai- 
tés avec  des  sérums.Dans  toutes  nos  expériences. le  sérum  injecté 
I.  Annali  dell  Istituto  Maragliano.  190i-190:). 
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sous  la  peau  s'est  inontiu*  ineRicace.  Voici  un  exemple  parmi 
plusieurs  autres  semblables. 

Un  cbimpanzé  inoculé  aux  deux  arcades  sourcilières,  avec 
du  virus  provenant  des  chancres  de  deux  papions  (éA  sp/tin.r). 
est  traiti'  aussitôt  par  d(‘s  injections  de  sérum  sanguin  d’un 
macaque  (M.  slnlcuii)  et  de  4 papions  immunisés. 

Le  macaque,  après  avoir  eu  un  chancre  à la  suit(‘  d'um* 
inoculation  d(‘  virus  humain,  avait  reçu  sous  la  peau,  dans 
l’espace  de  4 mois,  02 c.  c.  de  sang  entier  provenant  de  personnes 
en  pleine  roséole  syphiliti(jue.  Les  4 |)apions  avaient  été 
inoculés  avec  du  virus  provenant  de  chancres  humains  ; trois  ont 
présenté  des  accidents  primaires  typi({ues,  le  (juatrième  n'a  rien 
(‘U.  Après  la guéi-ison  des  chancres,  on  introduisit  sous  la  j)eau 
de  ces  papions,  à diverses  reprises  |)endant  sept  mois,  du  sang 
entier  d’hommes  ])orteurs  (h‘  roséole  sy|)hiliti(jue.  l^e  papion 
indemne  reçut  10.")  c.c.  et  les  trois  auti*es  I08,.o  c.c..  88,')  c.(*. 
('t  73.0  c.c.  Lt‘  sang  injecté  était  résorbé  (*n  peu  de  jours. 

Le  macaijue  et  ces  (juatre  papions  fuiamt  saignés  plusi(‘urs 
lois  et  leur  sérum,  chaulie  à .")7®  pendant  1 heure,  servit  au 
traitement  du  chimpanz(L  Lh  hi(‘n,  malgré  (piele  traitement  avec 
ces  sérums  ait  été  commencé  le  jour  même  où  fut  pi-ati(pié(‘ 
l’inoculation  du  virus,  et  malgré  (jue.  dans  respac(‘  de  38  jours, 
il  en  fut  injecté  en  tout  .")o,.")  c.  c.,  le  chimpanzé  moidrait  un 
accident  primaire  le  4.0^^  jour  a|)rès  l’inoculation  virulente.  L(‘ 
chancre  s’est  développé  d’une  façon  foi'inidahle,  ne  cédant  pas 
aux  injections  prolongées  des  sérums.  Un  pa(|uet  ganglionnaire* 
de  la  région  rétromaxillaire  se  développa  aussi  malgré  h* 
traitement. 

Après  avoir  reçu  en  totalité  70,. o c.  c.  de  séiaim  de  macaejue 
et  de  papions,  le  chimpanzé  , 24  jours  après  le  début  du  chancre, 
présenta  sur  le  venti*e  des  j)apules  syphilitiejues,  dont  le  nom- 
bre augmenta  progressivement.  Href,  le  traitement  par  le 
sérum  s’est  montré  incapable  d’empécher  chez  cet  animal  l’évo- 
lution des  accidents  ])rimaires  et  secondaires  de  la  syphilis. 

(ie  sérum  était  donc  inactif  contre  le  virus  déjeà  introduit 
dans  l'organisme.  Nous  nous  sommes  demandé  s’il  agirait  sur 
le  virus  in  vitro. 

Nous  avons  inoculé  un  chimpanzé  avec  du  virus  de  chancres 
indurés  de  deux  individus,  virus  mélangé  préalablement  avec 
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(lu  sérum  sanguin  d’un  papion  {P.  sphinx)  qui  recevait  depuis- 
8 mois,  sous  la  peau,  du  sang-  syphilitique.  Le  chimpanzé  a 
vécu  38  jours  après  l’inoculation,  sans  présenter  de  lésions 
syphilitiques,  après  quoi  il  est  mort  de  broncho-pneumonie. 
Quoique  la  période  d’incuhation  la  plus  longue  dans  nos 
expériences  ait  été  de  49  jours,  il  nous  est  arrivé  fort  rarement 
d observer  l’éclosion  d’un  accident  primaire  après  38  jours. 
L’expérience  paraissait  en  bonne  voie,  mais  elle  n’a  pas  donné 
de  réponse  définitive,  à cause  de  la  mort  prématurée  du  chim- 
panzé. 

Un  papion  {P.  sphinx),  inoculé  le  même  jour  avec  le 
même  mélange  (|ue  le  chimpanzé,  est  i*esté  vivant.  Il  y a six 
mois  que  l’expérience  a été  commencée  et  à aucun  moment  il 
n’a  présenté  la  moindre  lésion  aux  points  d’inoculation,  c’est- 
à-dire  aux  deux  arcades  sourcilières.  Cependant  son  témoin, 
un  second  papion,  inoculé  au  même  endroit,  avec  les 
mêmes  virus  mélang-és  in  vitro,  non  avec  du  sérum  de 
papion  immunisé,  mais  avec  son  propre  sérum  sang-uin.  a 
montré,  au  bout  de  27  jours,  des  lésions  syphilitiques  incontes- 
tables des  deux  arcades  sourcilières. 

Dans  une  autre  série  d’expériences  nous  avons  inoculé 
d’abord  le  virus  et,  quelque  temps  après,  nous  avons  frotté  les 
parties  inoculées  avec  une  poudre,  préparée  avec  du  sérum 
desséché  des  singes  immunisés.  Nous  pensions  que  dans  ces 
conditions  le  mélang’e  du  virus  et  du  sérum  se  ferait  dans 
l’organisme  même.  Dans  cette  série,  un  chimpanzé  a été  d’abord 
inoculé  aux  deux  arcades  sourcilières  avec  du  virus  de  chancre 
humain;  45  minutes  après,  les  parties  inoculées  ont  été  saupou- 
drées avec  une  poudre  fine,  préparée  avec  9 c.  c.  du  même 
sérum  sanguin  de  papion  déjà  employé  pour  le  chimpanzé  de 
la  série  précédente. 

Le  chimpanzé  traité  avec  du  sérum  en  poudre  mourut 
4(1  jours  après  l’inoculation,  sans  avoir  présenté  la  moindre 
trace  de  syphilis.  Son  témoin,  un  autre  chimpanzé,  inoculé 
avec  le  même  virus  et  traité  avec  la  poudre  de  sérum  d’un 
papion  neuf,  a eu  le  28®  jour  un  accident  primaire  des  plus 
typiques,  accompagné  d’adénopathie  rétro-maxillaire. 

Un  papion  {(lijnocephalus  sphinx)  a été  inoculé  aux  deux 
arcades  sourcilières. avec  du  virus  humain.  Une  heure  après,  les- 
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parties  inoculées  ont  été  recouvertes  dTine  poudre,  préparée 
avec  du  sérum  sanguin  de  deux  papions  iininunisés  avec 
du  sang  sypliilitique.  Dans  l'espace  de  143  jours,  écoulés 
depuis  l’inoculation,  le  singe  n'a  manifesté  aucun  symptôme. 
Par  contre  un  chimpanzé,  inoculé  h la  verge  avec  du  virus 
humain  et  traité  une  heure  après  avec  la  même  poudre,  a 
contracté  un  chanci‘(‘  typicjue  au  bout  de  2()  jours. 

L'elfet  prévcmtif  des  sérums  mélangés  au  virus  ou  appliqués 
peu  de  temps  après  l'inoculation  du  virus  est  peu  constant. 
Dans  une  expérience  où  un  macanjue  (J/,  cynomolcjus)  fut 
inoculé  avec  un  mélange  d(‘  virus  humain  et  de  sérum  d’un 
hamadrias,  l’accident  primaire  tout  a fait  net  n’a  pas  tardé  à s(‘ 
développer  après  jours  d'incuhation.  Or.  cet  hamadrias  a eu, 
un  an  avant  d’êtr(‘  saigné,  un  chancrt'  de  l'arcade  sourcilière 
(‘t  a reçu,  dans  res|)ace  de  3 mois.  11)  injections  de  92  c.  c.  de 
sang  d’individus  ayant  la  roséole.  La  saignée  a été  faite  P.)  jours 
après  la  dernière  injection  de  sang.  Malgré  ces  conditions  (jui 
paraissaient  favorables  pour  l'obtention  d'un  bon  sérum,  l’elfet 
préventif  a ét(‘  nul. 

Les  faits  (jue  nous  venons  de  résumer  indi(|uent  bien  (jue, 
même  pour  une  action  pr(Aentive,  il  est  nécessaire  d’avoir  des 
sérums  beaucoup  plus  ])uissants  (|ue  ceux  (jue  nous  avons  pu 
obtenir  juscju’à  présent.  D'un  autre  côté,  quelques-uns  de  nos 
sérums  ont  exei’cé  une  action  manifeste;  il  faut  donc  continuer 
les  tentatives  dans  cette  voie. 

Supposant  ({ue  les  injections  du  virus  syphilitique  dans  le 
(issu  sous-cutané  des  singes  inférieurs  étaient  insuffisantes  pour 
l’obtention  d’un  sérum  très  actif,  nous  nous  sommes  mis  à 
préparer  d’autres  singes  par  des  injections  intraveineuses. 
Seulement  cette  série  d’expériences  n'a  pas  été  poussée  assez 
loin  pour  que  nous  en  parlions  encore. 

Nous  avons  choisi  les  singes  pour  la  préparation  de  sérums, 
non  seulement  parce  que  ces  animaux  ont  une  réceptivité  pour 
la  syphilis,  mais  aussi  parce  que.  à cause  de  leur  parenté  avec 
l’espèce  humaine,  ils  fournissent  des  sérums  peu  hémolytiques 
pour  les  globules  rouges  de  l’homme.  11  faut  tenir  compte 
de  ce  fait  que  le  virus  syphilitique  (|ue  l’on  peut  avoir  en  grande 
(juantité  est  puisé  chez  l’homme  soit  avec  du  sang,  soit  avec 
des  tissus.  Or,  dans  ces  conditions,  l’animal  qui  reçoit  ces 
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iiuitériaiix  produit  des  lieoiolysines  dont  la  puissance  est  en 
rap|)ort  avec  le  degré  d’affinité  zoologiqne  avec  l'espèce 
Iniinaine. 

La  supposition  ({iie  le  sang  des  personnes  atteintes  de  la 
syphilis  ou  guéries  de  cette  maladie  pourrait  exercer  une  action 
préventive,  a déjà  guidé  M.  le  prof  iVemer  dans  ses  expériences 
sur  Thonime,  mais  celles-ci  ont  donné  un  résultat  négatif.  Les 
essais  de  traitement  préventif  avec  du  sérum  des  syphilitiques  n’a 
pas  donné  de  résultat  entre  les  mains  de  MM.  Finger  et  Land- 
steiner. 

Le  fait  que  les  accidents  tertiaires,  quoique  nettement  syphi- 
litiques, ne  sont  pas  cependant  inoculables  dans  un  grand  nombre 
de  cas,  devait  suggérer  l'idée  que  les  produits  des  gommes  ren- 
ferment quelque  substance  vaccinante. 

En  dehors  des  observations  nombreuses  réunies  par  des 
cliniciens,  il  a été  fait  plusieurs  expériences  sur  des  singes  au 
sujet  de  Pinoculabilité  de  la  syphilis  tertiaire.  M.  Salmon  a 
exécuté,  à l’Institut  Pasteur,  quelques  recherches  dans  cette  voie, 
elles  ont  eu  un  résultat  négatif.  MM.  Finger  et  Landsteiner 
(/.  e.,  p.  b3ü-bd7),  au  contraire,  ont  obtenu,  dans  2 cas  d’ino- 
culation de  détritus  gommeux  ajouté  aux  produits  du  raclage 
des  parties  infiltrées  du  bord  des  gommes,  un  résultat  positif 
sur  2 catarrhiniens  inférieurs. 

Nous  avons  inoculé  aux  deux  arcades  sourcilières  d’un 
chimpanzé  le  raclage  d’une  gomme  ulcérée  de  la  base  du  nez 
d’une  dame  syphiliti(jue.  Malgré  la  grande  sensibilité  du  chim- 
panzé pour  la  syphilis, notre  animal  se  montra  indemne  pendant 
37  jours;  après  (juoi,  nous  lui  avons  inoculé  au  même  endroit 
du  virus  de  chancre  d’un  autre  chimpanzé,  virus  mélangé  in 
vitro  avec  le  contenu  de  la  gomme  du  bras  d’un  ancien  syphili- 
tique. Ni  la  première  inoculation  de  produits  tertiaires,  ni  le 
contenu  de  la  gomme  additionné  du  virus  d’un  chancre,  n’ont 
exercé  aucune  action  préventive.  Aussi  le  chimpanzé  inoculé  a 
manifesté,  30  jours  après  la  seconde  inoculation  (68  jours  après 
la  première),  un  accident  primaire  des  plus  typiques. 

Les  produits  de  détritus  gommeux  ne  contiennent  donc  pas 
j)lus  de  substance  vaccinante  que  le  virus  détruit  par  la 
chaleur.  Comme  dans  notre  ancienne  expérience,  nous  nous 
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so  milles  servi  de  virus  cliauüe  h ol®,  nous  nous  soin  mes 
demandé  si  un  cliaufTage  moins  fort  ne  serait  pas  capal)le  de 
donner  un  meilleur  résultat.  Dans  ce  but^  nous  avons,  pendant 
une  demi-heure  soumis  le  virus  d’un  chancre  de  chimpanzé 
à une  température  de  48°.  Le  virus  ainsi  traité  a été  inociihUà 
l’arcade  sourcilière  gauche  d’un  chimpanzé  neuf.  L’absence  de 
tout  symptôme  pendant  une  période  de  plus  de  deux  mois 
(()3  jours)  nous  montra  que  le  virus  avait  été  détruit  par  h* 
chaulfage.  Après  ce  laps  de  temps,  nous  avons  inoculé,  aux 
deux  arcades  sourcilières  du  meme  chimpanzé,  du  virus  prélevé 
sur  les  accidents  primaires  minimes  de  deux  jeunes  macaques 
( J/,  cf/nomolgus).  L’inoculation  du  virus  chauffé  n’a  pas  produit 
d’effet  vaccinant,  car  l’animal  a été  pris  d’un  accident  primain^ 
30  jours  après  f’inoculation  du  virus  vivanl.  Le  chancre  du 
chimpanzé  s’est  montré  môme  lieaucoup  plus  gros  (jue  celui  des 
2 macaijues  fournisseurs  du  virus.  Nous  ne  jiensons  pas  qu’on 
])uisse  voir  un  effet  vaccinal  de  la  première  inoculation  dans 
le  fait  (jue  le  chancr(‘  s’est  dévelop[)é  sur  l’arcade  sourcil ièri* 
droite,  tandis  que  le  virus  chauffé  a été  iuo<mlé  du  côté  gauche. 

Ija  prévention  de  la  sy[)hilis  h l’aide  de  sérums  ou  de  virus 
modifié  par  la  chaleur  se  heurte  donc  à des  difficullt's  (jui 
demanderont  encore  du  temps  [)our  être  vaincues;  aussi  avons- 
nous  étudié  (|uel(jues  procédés  (|ui  nous  semblaient  capables  de 
détruinî  le  virus  déjà  introduit  dans  rorganisme. 

Puis(jue  le  virus  syphiliti(|ue  est  si  fragile,  (ju'un  chauffage  à 
48°,  pendant  une  demi-heure  i/i  vifro,  suffit  déjà])Oui*le  rendre 
inoffensif;  nous  avons  pensé  (ju’un  chauffage  prolongé  de  l’en- 
droit inoculé  pourrait  déiruire  le  virus  sur  place.  Pour  élucider 
cette  (juestion,  nous  avons  inoculé  à la  verge  d’un  papion 
((J.  sphinx)  du  virus  venant  de  chancres  indurés  de  deux  per- 
sonnes syj)liiliti(|ues.  Une  heur(‘  plus  lard,  nous  avons  plongé  la 
verge  de  l’animal  dans  de  l’eau  chaude,  amenée  graduellement 
à 48°.  L’organe  est  resté  pendant  40  minutes  sous  l’inlluence  de 
cette  température.  Ce  traitement  n’a  pas  empêché  le  dévelop- 
pementsur  la  verge  de  deux  petites  indurations  ovales  dénaturé 
syphilitique.  Il  est  vrai  que  l’accident  a été  minime  et  a guéri 
au  bout  de  peu  de  temps,  mais  néanmoins  cette  expérience  a 
démontré  l’inefficacité  de  la  méthode*  de  chauffage  dans  les  con- 
ditions que  nous  avons  choisies. 
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L’application  d’une  solution  de  suhlinié  n’a  pas  eu  beaucoup 
plus  d’elfet.  Une  heure  après  avoir  inoculé  aux  arcades  sourci- 
lières d’un  macaque  (J/,  cunomolgus),  du  virus  de  chancre  syphi- 
litique d’homme.,  nous  avons  lavé  les  parties  inoculées  avec  um* 
solution  à 1/00  pendant  i minutes.  Après  une  période  d’incu- 
hation  de  23  jours  le  macaque  a présenté,  aux  deux  arcades,  d(‘s 
petites  lésions  suspectes,  peu  développées,  et  guéries  au  bout  de 
pende  jours.  De  même  que  dans  l’expérience  précédente,  l’acci- 
dent primaire  a été  très  faible,  mais  le  traitement  ne  s’est  pas 
montré  capable  de  l’enrayer  complètement. 

Dans  le  but  de  détruire  le  virus  après  inoculation,  au  moyen 
d’antiseptiques,  nous  avons  encore  exécuté  plusieurs  expériences 
avec  des  pommades  mercurielles. 

Un  chimpanzé  a été  inoculé  aux  deux  arcades  sourcilières 
avec  du  virus  prélevé  sur  les  clumcres  indurés  de  deux  personiKvs 
atteintes  de  syphilis.  Trois  quarts  d’heure  après,  les  parties 
inoculées  ont  été  frictionnées  pendant  10  minutes  avec  de  l’on- 
guent mercuriel  double  (mercure  100  gr.,  axonge  benzoïnée 
100  grammesj.  Ce  traitement  a produit  du  coté  gaucbe  une  irri- 
tation, puis  une  intlammation  locale  de  l’arcade  sourcilière. 
Quelques  jours  après  Tinoculation,  cette  partie  s’est  couverte 
d’une  escarre  sèche  qui  est  tombée  plus  tard.  Cependant  il  ne 
s'(‘st  produit  d’accident  syphilitique  d’aucun  coté.  Ce  résultat 
ne  peut  pas  être  attribué  à l’inefficacité  des  virus  inoculés,  car 
un  second  chimpanzé,  qui  a reçu  le  même  jour  les  mêmes  virus 
humains  aux  mêmes  endroits,  a présenté  après  une  incubation 
de  28  jours,  des  chancres  syphilitiques  très  développés  aux 
deux  arcades  sourcilières. 

(ie  n’est  pas  la  forte  irritation  de  la  partie  frictionnée 
(]ui  a (‘Uipêché  réclosion  du  chancre,  car  l’arcade  sour- 
(dlière  droit(î  du  chimpanzé  s'est  montrée  aussi  indemne  (jue 
la  gauche,  bien  (jue  la  friction  n’ait  déterminé  sur  elle  ni  inllam- 
matioii,  ni  escarre. 

IjC  p(‘U  de  jours  (h’oulés  entre  l'inoculation  du  virus  et  la 
formation  de  l'escarre  à l'arcade  gauche,  ainsi  ({ue  l'aspect  d(‘ 
la  lésion  et  l'absence  d'adénopathie,  auraient  suffi  pour  affirmer 
(|u'il  ne  s'agissait  point  d’une  affection  syphilitique.  31ais  pour 
plus  de  sina'lé  nous  avons  prali(|ué.  D.)  jours  a[>rès  la  [)re- 
juière.  une  seconde  inoculation  du  virus  humain  au  même  ebim- 
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paiizc.  Nous  lui  avons  inoculé,  aux  deux  arcades  sourcilières  et 
à la  verge,  du  virus  venant  des  chancres  indurés  de  la  verge  et 
de  la  lèvre  inférieure  de  deux  personnes  syphilitiques.  30  jours 
après  cette  inoculation  (c’est-à-dire  79  jours  après  la  P*^),  il  s'est 
développé  à Parcade  gauche  un  chancre  induré  des  plus  typi({ues5 
suivi  ()  jours  après  de  l’hypertrophie  du  pacjuet  ganglionnaire 
(h‘  la  région  post-auriculaire  gauche.  Deux  chancres  d(‘  la  verge 
des  plus  typiques  n’ont  apparu  (|ue  9 jours  après  cidui  de  l’ar- 
cade sourcilière.  (les  chancr(*s  ont  donné  lieu  à la  tuméfaction 
des  ganglions  inguinaux. 

Environ  l mois  après  le  début  de  l’accident  primaire  il  s’esl 
montré,  sur  la  lèvre  supérieure,  une  plaque  muqueuse  carac- 
téristique. 

(Jette  expérience'  prouve  suflisanimeut(|ue  le  virus  de  la  pre- 
mière inoculation  a été  détruit  par  le  mercure,  sans  donner  lieu 
à la  juoindre  immunité'  conli’e  une  inoculation  subséquente  de 
la  sy|)hilis. 

En  macaque  [M.  cijnüniohjus)  a subi  le  même  traitement 
(|ue  le  chimpanzé.  11  a été  inoculé  d’abord  aux  deux  arcades 
sourcilières  avec  <lu  virus  <rhommee't,  une  heure  après,  il  a é(é 
frictionné,  aux  me'mies  endroits  avec  la  même  pommade  mercu- 
riedle.  Le  lendemain  de  petites  croules  sèches  se  formèj*ent  aux 
arcades,  mais  il  ne  s’est  produil  aucun  accident  syphiliticjue. 

La  pommade  mercurielle  est  donc  capable  d’enrayer  h's 
manifestations  syphiliti(|ues,  h)rs(|u’elle  a été  employée  uiu' 
Iieure  a})rès  riiioculatiou  du  virus,  mais  elle  présente  l’inconvé- 
nientd’êlre  trop  irritante.  A la  suite  de  C('tle  constatation,  nous 
nous  sommes  mis  à rechercher  d’aulia's  préjiarations  mercu- 
rielles pouvant  donner  de  meilleurs  résultats.  Nous  nous 
sommes  adressé  au  calomel,  dont  l’emploi  local  est  si  la'paiidu 
dans  la  thérapeuli(|ue. 

Lhi  chimpanzé  a été  inoculé  aux  deux  arcades  sourcilièn's 
avec  du  virus  de  chancres  indurés  de  deux  personnes  syphili- 
ticjues.  Eue  heure  trois  quarts  après,  les  parties  inoculées  ont 
(hé  frictionnées  pendant  3 minutes  avec  une  poirmiadi', 
composée  de  10  parties  de  calonu'l  (d  de  20  parties  de  lanoline. 
L’animal  est  mort  32  jours  plus  tard  de  hroncho-pneumonit', 
sans  présenter  d’accident  sypliiliti()U('.  En  maca<pi('  ü/.  ('i/no- 
ino/i/us)^  traité  exactement  de  la  même  façon,  a vécu  lit)  jours 
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depuis  le  début  de  Texpérience.  De  iiièiiie  que  le  cliiiupaiizc* 
il  est  reste  indemne  et  n’a  présente  aucune  lésion  due,  soit  à 
Tirritation  de  la  pommade,  soit  au  virus  inoculé. 

Un  cynocéphale  [P.  sphinx)  a été  inoculé  aux  deux  arcades 
sourcilières  avec  du  virus  de  chancre  induré  de  la  verge  de 
deux  sujets  syphilitiques.  Une  heure  après  l’inoculation,  les 
deux  arcades  ont  été  frottées  avec  de  la  pommade  au  calomel. 
Le  lendemain,  ces  parties  ont  été  trouvées  rouges,  et  les  traces 
des  scarifications  inoculatrices  étaient  bien  visibles.  Mais  il  ne 
s’est  pas  produit  d’inllammation,  et  les  arcades  guérirent  en 
très  peu  de  temps.  Aucun  accident  syphilitique  ne  s’est  déve- 
loppé dans  l’espace  de  2 mois,  tandis  que  chez  le  cynocéphale 
témoin,  inoculé  avec  les  memes  virus  et  laissé  sans  traitement, 
l’arcade  gauche  a manifesté,  après  une  période  d’incubation  de 
40  jours,  un  chancre  des  plus  typiques. 

Deux  mois  après  la  première  inoculation,  le  cynocéphale 
traité  a été  de  nouveau  inoculé  aux  deux  arcades  sourcilières 
avec  du  virus  de  chancres  syphilitiques  d’homme.  24  jours  plus 
tard  il  a présenté,  aux  points  d’inoculation,  2 points  rouges 
d’abord  peu  caractéristiques,  mais  qui  plus  tard  ont  pris  l’as- 
pect typique  d’un  accident  primaire.  Cette  inoculation  d’épreuve 
conlirme  le  fait  que  la  pommade  au  calomel  a entravé  l’action 
du  virus  de  la  première  'inoculation 

Dans  une  autre  expéidence,  3 macaques  (J/,  cijnomolgus) 
ont  été  inoculés  aux  deux  arcades  sourcilières  avec  du  virus  de 
chancre  induré  de  la  verge  de  deux  personnes  atteintes  de 
syphilis.  Un  des  macaques  a été  i*éservé  comme  témoin,  tandis 
(jue  les  deux  autres  ont  subi,  une  lieure  après  l’inoculation,  le 
traitement  local  avec  de  la  pommade  au  calomel.  Le  témoin 
manifesta,  aux  deux  arcades,  des  chancres  typiques  après 
28  jours  d’incuhation,  tandis  que  les  deux  traités  sont  restés 
indemnes  pendant  les  G8  jours  ((ue  dura  l’expérience.  De  même 
que  chez  nos  autres  singes,  traités  par  le  même  procédé,  la 
pommade  au  calomel  n’a  provoqué  aucune  irritation  tant  soit 
peu  importante. 

Puisqu’il  résulte  des  données  que  nous  venons  de  rapporter 
que  le  traitement  local  des  parties  contaminées  par  le  virus 
syphilitique,  empêche  l’éclosion  de  la  maladie,  il  est  très  im- 
portant d’établir  l’espace  de  temps  pendant  lequel  le  virus  reste 
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localisé  à Pondroil  de  son  introduclion.  Dans  le  but  de  répondre 
à cette  question,  nous  avons  inoculé  h la  pointe  de  Poreille 
d’un  macaque  (J/.  cyno7nolQ}(s)  du  virus  de  chancre  induré  de 
la  verge  d’un  syphilitique.  Le  lendemain,  24  heures  après 
l’inoculation,  nous  avons  fait  l’ahlation  de  la  partie  [de  l’oreille 
inoculée.  J^e  singe  n’a  présenté  aucun  symptôme  syphilitique; 
mais  lorsque,  hO  jours  après  l’inorulation  à l’oreille,  nous  en 
avons  fait  une  autre  aux  arcades  sourcilières,  le  meme  animal 
présenta,  des  deux  côtés,  des  chancres  syphilitiques  des  plus 
typiques.  11  résulte  donc  (|ue  le  Aurus  de  la  première  inocula- 
tion n’aA’ait  point  dépassé  la  pointe  de  l’oreille  où  il  avait  été 
inséré,  et  que  le  \urus  syphilitique  était  resté  localisé  au  moins 
pendant  24  heures. 

Un  chimpanzé  et  un  cynocéphale,  inoculés  également  h 
l’oreille,  pour  établir  la  limite  du  temps  pendant  lequel  le  viens 
ne  se  généralise  pas,  sont  morts  avant  la  lin  de  l’expérience.  U.e 
n’est  donc  que  plus  tard  (juenous  pourrons  régler  délinitivement 
cette  question. 
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Après  tant  de  tentatiA'es  infructueuses,  on  (‘st  arrivi*  enfin 
à découATir  le  microbe  de  la  syphilis.  C’est  un  être  mohih', 
en  forme  de  spirale  très  fine,  découvert  par  M.  Schauduui 
dans  les  produits  syphiliti({ues  humains  et  étudié  d’une  façon 
plus  complète  par  lui  et  le  docteur  /T.  Jfo/fmann  U Schaudinn  le 
désigna  d’abord  sous  le  nom  de  Spirorharfe  pullida  : il  |)r(U 
fère  à présent  l’appelei’  Sph^oiicma  paUida^-^  comim*  le  propose* 
Vuilleitiin  L Ce  changement  de  nomenclature  est  suggéré  pai* 
les  dilïérences  nombreuses  entre  le  microbe  de  la  syphilis  vl 
les  S p 'u^ocliaoJ P au I lient iejues,  tels  (jue  le  Sj).  rofriariem  et  h* 
Sp.  pltcaftlis.  Le  premier  se  distinguerait  par  la  présence 
des  cils  vibratiles,  par  la  rondeur  de  la  coupe,  ainsi  que  par  h* 
nombre  et  la  configuration  des  spires.  Schaudinn  s’elforce  di* 
donner  des  caractères  différentiels  dusjiirille  syphilitique,  basés 

i.  Arbeitena.  d.  h.  Gesundheitsamte,  1005.  A'ol  XXII,  p.  527.  et  Deutsche  med, 
Woch.  1905,  n°  18. 

Deutsche medic.  Wochenschr.  1005,  p.  1007. 

3.  Comptes  r.de  VAcad.  d.  Sc.  1005,  vol.  CLl,  p.  1507. 
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sur  IXUudo  (l(‘  sa  niorpholoji'ie.  pour  dvitoi*  los  erreurs  qui 
peuvent  résulter  de  la  confusion  avecd'autres  spirilles  analogues. 
Plusieurs  observateurs  ont  déjà  cru  trouver  les  memes  microbes 
non  seulement  dans  la  sypbilis.  mais  encore  dans  quelques 
autres  maladies.  Ainsi  Kiolemenoqlori  et  (hifjo  ‘ ont  affirmé 
la  présence  du  spirille  Schmidinn  dans  un  cancer  nécrosé, 
dans  des  abcès  scrofuleux,  dans  du  pus  blenorrbagicjue,  etc.. 
E.  Iloffmaivi  lui-méme  a trouvé  un  microbe  analogue  dans  un 
cas  étranger  à la  sypbilis. 

En  poursuivant  ses  recherches  sur  les  spirilles,  est 

arrivé  à distinguer,  dans  les  produits  morbides  humains,  quatre 
ou  cinq  espèces,  sans  compter  le  Spironéma  syphilitique.  Sur 
les  préparations  de  Kiolemenoglori  et  Cube  dans  des  cas  où  ces 
auteurs  croyaient  être  en  présence  des  spirilles  de  la  syphilis, 
Scbaudinn  a trouvé  plusieurs  spirilles  différents. 

Toutes  ces  recherches,  extrêmement  délicates,  ont  pour  but  de 
1‘ésoudre  la  question  de  savoir  si,  dans  la  syphilis,  se  rencontre 
un  microbe  spécifique  nettement  distinct  de  ses  congénères. 
Comme  jusqu’à  présemt  on  n'a  pas  réussi  à cultiver  le  spirille 
syphilitique  et  qu'on  ne  peut  l'étudier  que  dans  des  produits 
morbides,  on  s'elforce  naturellement  de  r(^connaître  ce  mirrobe 
d'après  sa  morphologie  microscopique. 

Ces  efforts  sont  très  louables:  cependant,  ce  qui  s’est  passé 
à propos  des  caractères  morphologiques  de  tant  d’autres  micro- 
bes, tels  que  le  bacille  tuberculeux,  le  vibrion  cholérique,  etc., 
impose  un  certain  scepticisme.  Autrefois,  on  pensait  qu’il  suffit 
(le  mesurer  un  bacille  ou  un  vibrion  et  de  le  colorer  d’une  certaine 
façon,  pour  être  sûr  de  le  caractériser.  A présent,  on  s’est  bien 
départi  de  cette  manière  de  voir.iV  priori,  il  n’est  pas  étonnant 
([Lie  l’on  trouve  dans  un  cas  n'ayant  rien  à faire  avec  la  syphilis 
un  spirille  qui,  sous  le  mici-oscope.  présente  la  plus  grande  ana- 
logie avec  le  Spirocbaeio  ou  Spironnma  palluku  de  même  que 
l’on  trouve'  dans  la  syphilis  des  spirilles  qui  se  distinguent  tant 
soit  peu  du  type  classique.  Ainsi,  le  caractère  de  colorabilité  qui 
est  regardé  par  Schmidinn  comme  différentiel  pour  le  spirille 
svphilitique,  n’est  pas  d’une  constance  absolue.  D'après  ce 
savant,  le  spirille  syphilitique,  traité  par  la  méthode  de  Giemsa, 
doit  se  colorer  jen  rose  clair,  tandis  que  les  autres  spirilles 

1.  Münche7ier  medic.  Wochenschr.  1905,  p.  1270. 
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analogues  prennent  une  coloration  bleuâtre.  Au  courant  de 
nos  recherches  nous  avons  rencontré,  dans  un  accident  primaire 
d’un  macaque,  des  spirilles  minces  et  pâles,  d’aspect  typique, 
qui  se  coloraicmt  en  bleu  clair  par  le  liquide  de  Inoculés 

à un  chimpanzé,  cet  accident  a produit  un  chancre,  dans  lecjuel 
les  spirilles,  tout  à l'ait  pareils  comm(‘  forme  et  comme  aspect 
général,  se  sont  cep(*ndant  colorés  en  rose  pâle  par  la  mém(‘ 
couleur  de  puisée  dans  le  même  llacon.  Nous  pensons 

donc  (ju’il  faul  se  garder  d’attribuer  une  trop  grande  impor- 
ta nc(‘  à de  petits  détails,  tels  (|ue  la  nuance  de  la  coloration,  h‘ 
nomhi*e  des  spires,  etc.  Les  points  les  plus  importants  sont  : l*^  la 
constatation  presque  constante  des  spirilles  de  ScIiaKflinn  dans 
h‘S  produits  syphilitiques  primaires  et  secondaires  de  l’homme  et 
des  singes;  2'^  la  constatation  de  ces  spirilles  dans  des  cas  d(‘ 
syphilis  observés  dans  les  pays  les  ])liis  éloignés  entre  eux 
(Europe,  Améi*ique)  ; la  ])résence.  souvent  en  très  grande 
(piantité.  d(‘  ces  microbes  clu'z  des  nouveau-m's  atteints  de 
syphilis  héréditaii‘(‘ : i'’  rexistence  des  spirilles  syphilitiques 
dans  le  sang,  fait  constat(*  d('jà  par  plusieurs  ohservateui's, 
n O I a m m en I |)ar  Xrrfigpra  f/i  e t Sfdh p/Ih  . 

(iOS  faits,  meme  (m  l’absence  de  cultui'es  du  s])li'ille  svphili- 
li([ne.  suflisent  à iiotia*  avis  pour  acce})t(‘r  h‘  rôle  (d iologicjue  de 
c(‘  microbe.  En  etfet.  on  n'a  jamais  vn  aucun  microbe  secon- 
daire se  présenter  dans  les  memes  conditions.  D'ailleiii's,  il  va 
d(‘s  maladies  à l'ryj)anosomes  où,  malgré  l'impossibilité  d’oh- 
t(‘nir  des  cultures  en  milieux  arl idciels,  on  est  obligé  (b*  recon- 
naître dans  ces  microbes  les  agents  étiologiques  des  maladies 
correspondantes.  Nous  pensons  donc  qu'il  est  juste  d'envisagei' 
la  syphilis  comme  un(‘,  spirillos(‘  cbroni(|ue  à l’ecbutes.  Si, 
dans  un  (*as  cm  dehors  de  la  syphilis,  on  trouve  un  jour  un 
spii  ilh' avant  de  l()à2i  spii*(‘s  étroites,  (jui  se  color(‘  (m  ]*os(‘ 
pâle  pai-  le  et  ((ui  présente  cpielques  autr(‘S  caractères 

du  Spironoma  pallifln.  cela  n’enlèvera  nullement  son  impor- 
tance étiologique  à ce  microbe  dans  la  syphilis,  mais  prouvera 
seulement  qu’il  existe  des  spirilles  divers,  très  semblables  par 
leur  aspect  rnicroscopicjue,  d(*  même  que  les  bacilles  de  la 
tuberculose  et  ceux  de  la  lèpre,  les  vil)rions  du  choléra  et  les 
vibrions  de  Gamaléid  se  ressemblent  (donnamment  lorsqu’on  les 
examine  colorés,  au  microscope. 
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l^iiisquo  la' découverte  des  spirilles  de  SrJtcnidinn  dans  les 
lésions  syphilitiques  des  singes  constitue  un  des  arguments 
importants  en  faveur  du  rôle  étiologique  de  ce  microbe,  il  est 
utile  de  compléter  les  données  que  nous  avons  communiquées  à 
ce  sujet  dans  un  mémoire  antérieur^  Au  moment  de  sa  publi- 
cation. nous  avions  quatre  singes.  — un  chimpanzé,  un  papion 
et  deux  macaques  — chez  lesquels  nous  avons  constaté  la  pré- 
sence de  spirilles  pâles  dans  Fexudat  de  l’accident  primaire.  Un 
autre  chimpanzé,  étudié  a la  période  terminale  de  son  chancre, 
ainsi  qu'un  macaque,  nous  donnèrent  un  résultat  négatif. 

Jusqu'à  présent,  nous  avons  recherché  le  spirille  syphili- 
tique dans  31  cas  de  syphilis  expérimentale  des  singes.  Sur 
10  chimpanzés  nous  avons  trouvé  8 fois  ce  microbe.  Un  des 
cas  négatifs  a déjà  été  cité  plus  haut,  tandis  que  le  second  se 
rapporte  à un  chimpanzé  chez  lequel  nous  avons,  à deux 
r(q)rises.  vainement  cherché  le  spirille.  Nous  n'avons  pas  pu  mul- 
tiplier davaniage  nos  examens,  car  le  singe  est  mort  peu  de 
jours  après  ra})parition  du  chancnn  Ce  résultat  négatif  a d’au- 
tant moins  d'importance  (|u’un  second  chimpanzé,  inoculé  avec 
les  memes  virus  humains,  en  même  temps  et  aux  memes  en- 
droits que  l’autre,  nous  a fourni  une  quantité  abondante  de 
spirilles.  Sur  des  préparations  de  l'exsudât,  retiré  le  lendemain 
de  l'apparition  de  l'accidcmt  primaire,  on  voyait  autant  de  spi- 
lâlles  qu(‘  dans  la  syj)hilis  héréditaire  des  nouveau-nés.  Par 
endroits,  les  spirilles  pâles  étaient  agglonuhx's  en  amas.  Réexa- 
miné un  mois  aj)rès  le  début,  le  chancre  contenait  (uicore  un 
grand  nombre  de  spii-illes  pâles.  Les  mêmes  microbes  ont  été 
retrouvés  sur  des  frotfis,  fails  avec  l'exsiulat  d’une  plaque 
miujueuse  de  la  l)ouche  du  même  chimpanzé.  Les  spirilles  se 
i-encontraient  au  milieu  d'autres  microluvs,  j)armi  lesquels 
prédominaient  des  cocci.  Dans  des  papules  cutanées  de  ce 
singe,  nous  n’avons  pu  au  contraire  révéler  la  présence  de  spi- 
rilles. 

Chez  un  de  nos  chimpanzés  inoculés  à l’arcade  sourcilière 
et  à la  verge,  l'accident  du  premier  endroit  s’est  montré  très 
riche  en  spirilles  pâles,  tandis  que  dans  celui  de  la  verge 
nous  n’en  avons  pas  trouvé  un  seul.  Ce  fait,  à côté  de  tant 
d’autres  que  nous  avons  constatés,  montre  une  très  grande 

I.  lUillelin  de  r Acad.  méâ.  Séance  du  16  mai  190o.  — BuUelin  mcd.  J90o,  p.  UL 
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variabilité  dans  la  réparti! ion  dos  spirillos  sypliilitiques.  Ainsi, 
on  examinant  Poxsudat  du  mémo  chancre  du  mémo  singe, 
retiré  à peu  de  jours  ddniervalle,  tantôt  on  trouvait  des 
spirilles  pâles  en  abondance,  tantôt  on  n’en  trouvait  pas  du 
tout. 

Nous  avons  fait  des  recliercbes  microscopiques  sur  (i 
cynocéphales  {C.  sphinx),  nous  avons  trouvé  le  spirille  pâle 
chez  4 d’entre  eux.  Des  deux  autr(*s,  l’un  avait  été  inoculé 
avec  de  la  sérosité  d’un  cbanci*e  humain  et  le  second  inocuh* 
avec  le  raclage  d’une  papule  cutanée  secondaire  d’un  chim- 
j)anzé  ; chez  eux,  à deux  reprises,  nous  n’avons  pas  pu  déceler 
les  spirilles,  (d  cependant,  les  accidents  ])rimaires  des  cyno- 
céphales étaient  typiques  dans  les  d(‘ux  cas. 

Parmi  les  macaques  étudiés  par  rapport  aux  s])irilles,  nous 
avons  ohlenu  un  résultat  positif  dans  11  cas;  dans  4 autnvs 
(‘xemples  d’accident  primitif,  les  recherch(‘s  ont  été  vaines. 
(du‘z  un  macaque  (M.  cynomolfius)  inoculé  avec  les  produits 
du  (diancre  du  chimpanzé  (|ui  s'est  moniré  le  plus  riche  on 
spirilles  pâles,  il  s (vst  développé  un  accident  primaire  très 
typique,  dans  lequel  nous  n’avons  pas  trouvé  le  microhe.  Pu 
second  macaque  de  la  ménn*  (‘Sj)oc(‘  a été  inoculé  avec  le 
l'aclage  d’une  plaque  nui((U(‘uso  du  même  chimpanzé.  Ouoiqiuî 
ce  raclage  hii-méme  se  fut  montré  riche  en  spirilles  pâles, 
nous  n’avons  pu  on  trouver  un  seul  chez  le  maca(jue.  (|ui  a 
cependant  présenté  un  accident  primaire  caractéristique. 

Pu  troisième  Macacus  cynomoUjus^  inoculé  avec  l'exsudation 
d’un  chancre  humain,  ainsi  qu’un  J/nccnc?oç  slnirus  do  passage, 
nous  ont  donné  encore  deux  résultats  négatifs.  Mais  il  faut 
bien  dii*e  que,  dans  ces  cas,  nous  ne  faisions  ])Our  chaque  singe 
que  (juatre  préparations  colorées  par  la  métliode  de  (liomsn. 
Or,  il  nous  est  arrivé  à plusieurs  reprises,  dans  nos  exemph's 
positifs,  de  ne  trouver  que  quelques  spirilles  rarissimes  dans 
1 préparation  sur  4.  Il  est  évident  que  le  résutat  négatif 
aurait  pu  très  bien  se  changer  en  positif  si  au  lieu  de  nous  con- 
tenter de  4 lamelles,  nous  en  avions  examiné  ou  10.  Si 
nous  n’avons  pas  fait  cela,  c’est  que  notre  conviction  sur  le 
rôle  étiologique  du  spirille  de  Schaudinn  est  trop  profonde  et 
nous  ne  jugions  pas  opportun  de  nous  fatiguer  la  vue  pour 
voir  des  spirilles  une  fois  de  plus.  Ne  sait-on  pas  que.  dans  des 
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aliVctions  microbionnos  chroniques,  telles  que  le  lupus.,  on  peut 
iK*  pas  trouver  le  bacille,  malgré  des  lésions  très  étendues 
de  la  peau. 

Somme  toute,  sur  nos  .3l  sim^es.  nous  avons  trouvé  le 
sj)irill(*  pâle  dans  23  cas,  ce  qui  représent(‘  une  proportion  d(‘ 
74  0 0.  (a‘  résultat  explique  facibuneid.  les  vaines  tentatives, 
faites  autrefois  dans  la  recberclu*  d(‘s  spirilles  syphilitiques 
j)ar  nous-mêmes,  ainsi  qm*  parues  prédécesseurs,  MM.  J.  Bor- 
(let  et  (ipngou.  Si  bon  son^a*  que.  menu*  actu(dl(*meni , malgré 
l'emploi  de  nudliodes  p(‘rfectionnées  et  malgré  l’habit ude  dans 
la  reclu'rche  des  spirilles,  il  arrive  encore  assez  souvent  (chez 
nous  dans  26  0 0 de  cas)  de  ne  pas  rencontrer  ces  microbes, 
on  trouvera  une  réponse  facile  à M.  G.  F raenkel  ‘ . qui  se  demande 
comment  il  s’est  fait  que  l’on  n’ait  jamais  trouvé  le  spirille 
pâle  avant  les  recliei*ches  d(‘  Schaifdinn.  Meme  dans  la 
svphilis  (les  nouveau -nés.  à C(')t('  d'exemples  où  les  spirilles 
pales  abondent,  on  (ui  rencontre  d'autres  où  ils  sont  très  rares, 
(‘t  où  quelquefois  on  n’ari“iv('  pas  à les  meitr(‘  en  évid(‘nce. 

Dans  nos  l'ecbercbes  sur  bss  spirill(‘s  de  la  syphilis  expéri- 
mentab‘,nous  n’avons  jamais  ti‘ouv('  Ai'  S pirochnofo  rrf rinr/em 
ni  aucun  autre  spirille,  sauf  celui  d(‘  la  svphilis. 

Vax  i(‘rminanl  C(‘  imunoire,  nous  exprimons  nos  launercie- 
ments  à 31.  le  Snhnon  qui  nous  a aid(\  dès  h'  début  d(‘ 
nos  recherclnss.  ainsi  (ju'à  AI.  1(‘  l)^’  Wrinherf/.  (jiii  s’(‘st  charg(‘ 
d(*  faire  l’autopsie  de  la  plu])arl  de  nos  chimpanzés. 

I.  Münrh.  mt‘d.  WocJi.  lOO'j,  ]>.  I|:)(). 


Recherches  sur  la  maladie  expérimentale 

PROVOQUKE  PAR 

l'inoculation  do  bacillos  tuberculeux  dégraissés 

l‘An  l.E  J.  CANTAClIZENK 


I 

IjOS  baciljps  I u1)pi‘cii1(mix  Iik's  par  la  clialoiir  h J2ll^  sont 
loxiqyps;  loin*  iiiorulalion  aux  cohayos  provoqué'  de  la  caséifi' 
cation,  de  la  caclu'xie  (‘I  paidois  la  mort  ; c'(‘st  Là  une  notion 
d(‘j<à  ancienne,  parfaitement  (dahlie  parles  travauxde  (iainabua, 
Krompecher  ' , Sternberg  - et  Eni^tdbardt  ‘ pour  m*  citer  que  1<‘S 
principaux. 

Ees  proprieté's  toxiques  exisleni  éu’alenieni  cb(‘z  l(‘s  bacilb's 
tuberculeux  débarrassés  (b‘  la  subslance  cireuse  qui  les  imprèpie: 
déjà  indiqué  j)ai‘  Afaragliano,  dont  la  nudbodé'  (lavaga*  prolonp:é 
des  bacilles  par  la  solution  d(‘  bi(‘aid)onate  de  soude  à 0 0)  ne 
devait  cependant  fournir  (jirun  dégraissage  bien  imparfait,  le 
fail  a été  certifié  par  f^.  MaiMin  et  A.  Aàaudrenier  ' au  (iOng'rès 
international  de  nnàlecine  d(‘  lî)(l()  (Paris).  I)(‘  son  cottd  Uorrt'l  •’ 
l‘a  surabondamment  démontré  dans  d(‘S  i*(‘cberclu‘S  resléd's 
inédites,  mais  dont  il  a signait*  les  résultats  à mainles  reprist's 
dans  son  enseig'munenl  annuel  (b'rinstilut  Pasttuir.  Moi-mémt*®  '. 
avec  le  concours  de  M.  b‘  dotdeur  Irimescu,  j’ai  pu  vérifier  et* 
pouvoir  toxitpn*.  (à*  sont  les  résultats  de  mes  recherches  qut' 
j'expose  ici. 

La  cire  tubeiruleuse  tdanl  sinon  inallatpiable,  du  moins  dif- 
ficilement attatjuable  par  b‘s  ferments  dig’t'stifs  des  phagocytes, 
constitue  un  obstacb'  très  sérieux  à la  résorption  des  cor|)s 
bacillaires,  et  ])ar  là  aux  essais  dt*  vaccination  contre  b'S  poisons 
tuberculeux. 

Il  sendjle  qu'il  y aurail  avantag’e  à emj)loyer.  dans  ce  biil.  les 

\.Ann.  fnst.  Pasteur,  1900,  p.  7:23. 

±.  Centralbl.  f.  allg . Pathol . 1902.  Bd.  XIIT,  p.  7.73. 

.3.  Zeitsch.  f.  Hyg . 1902.  Bd.  XLl,  p.  214. 

1.  C . /?.  du  Congrès  international  de  Paris,  1900.  Sort.  hnrl. 

.3.  Coiniïiunioatioii  verbali*. 

0.  Congrès  international  de  la  tuberculose  (l’aris,  1!»0;)|. 

7.  C.  P.  Soc.  biol.  Sraiico  du  21  ocl.  1905. 
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harillos  (L'g'raisses  aussi  complMonient  (jiie  possible.  Il  ui'a  doue 
j)aru  ulilo  d’éludior  au  préalable  : P si  la  résorption  de  ces 
corps Tb'g’raissés  est  possible  et  comment  elle  s’effectue;  2^  si 
Ton  ne  pourrait  pas,  par  une  stimulation  appropriée  de  l’activité 
cellulaire,  bâter  cette  résorption. 

Je  n’ai  employé  pour  mes  recherches  que  des  bacilles  com- 
plctement  dégraissés,  c’est-à-dire  ne  présentant  plus  aucune 
acido-résistance.  M.  A.  llabes,  chef  de  la  section  de  chimie  à 
l'Jnstitut  bactériologi({ue  de  Bucarest,  a bien  voulu  me  prêter, 
j)Our  ces  expériences  de  dégraissage,  son  concours  de  chimiste 
expérimenté.  Je  tiens  à l’en  remercier  sincèrement.  La  technique 
adoptée  par  nous  est  la  suivante  : les  bacilles  tuberculeux  de  cul- 
tures sur  bouillon  glycériné  sont  tués  par  chauffage  discontinu 
à GO^  (1  heure  par  jour  pendant  5 jours).  Les  corps  microbiens, 
après  filtration  sur  papier  et  lavage  prolongé  à l’eau  physiolo- 
gique, sont  desséchés  dans  le  vide,  puis  soumis  dans  un  appa- 
reil Soxhlet  à circulation  continue,  à l’action  successive  de 
l’alcool  métbylique  et  de  l’éther  de  pétrole.  Au  bout  de 
dG-48  heures  de  ce  traitement,  les  corps  microbiens  perdent 
toute  trace  d’acido-résistance  et  restent  teintés  en  bleu  pâle 
après  la  double  coloration.  Nous  avons  pu  nous  assurer  du  fait 
(pie  la  cire  est  entraînée  bien  plus  rapidement  par  le  dissolvant, 
lorsque  les  bacilles  desséchés  ont  subi,  pendant  quelques  heures, 
le  contact  de  l’alcool  métbylique  et  nous  considérons  l’emploi  de 
ce  réactif,  au  début  de  l’expérience,  comme  très  favorable  à un 
bon  dégraissage. 

[.a  toxicité  des  corps  dégraissés  employés  varie  avec  les  races 
(b‘  <*es  mêmes  corps  et  aussi  avec  la  durée  des  opérations  de 
dégraissage,  car  il  n’est  pas  douteux  que  les  dissolvants  (Auclair) 
n'entraînent  une  pariie  des  poisons  microbiens.  Les  races  d’ori- 
gine bovine,  employées  par  moi.  se  sont  constamment  montrées 
plus  toxiques  pour  le  cobaye  que  les  races  d’origine  humaine. 

Pour  mes  expériences,  je  me  suis  servi  des  corps  dégraissés 
d’origine  bovine,  tuant  sûrement  en  3G  heures,  à la  dose  de 
20  centigrammes,  un  cobave  d’un  poids  supérieur  à ooO  grammes 
en  injection  intrapéritonéale;  une  dose  de  8 centigrammes  était 
suffisante  pour  tuer  en  .3  jours  un  cobaye  de  300  grammes. 
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l)(3Lix  heures  environ  après  l’inoculai  ion  dans  le  péritoine 
d’une  dose  mortelle.,  la  température  l’ectah*  du  cobaye  tombe  de 
plusieurs  degrés  et  atteint  d-‘L^-3o'L 

Cette  livpotbermie  excessive  dure  un  pidit  nombre  d’inuires; 
la  t(3mpérature  remonti*  jusijue  vers  30'^  et  S(‘  maintient  à c(‘ 
niveau  jus(|u’à  la  mort.  L’animal  IVissonne,  son  poil  se  béiésse, 
la  respiration  devient  de  plus  en  plus  liabdante:  il  succombe  en 
lieures,  parfois  plus. 

Cett(‘  bypotbermie  fait  songer  tà  la  cbute  (b*  tempérai uri* 
observée  par  (iiolfriali  chez  les  animaux  auxijuels  il  inocule  la 
nucléine  extraite  par  d(‘  (liaxa"  des  cor[)s  de  bacilb's  tuber- 
culeux. 

A l’autopsic*  des  animaux  morts  d'intoxication  aigui'*,  on 
constate  un  exsudât  péritonéal  abondant,  légèrement  louche, 
non  bémorbagicjue  : un  exsudât  pleural  (d  un  exsudât  [])éricar- 
di({ue,  clairs  tous  deux.  L(‘s  amas  bacillaires  sont  d(‘pos(cs  sin- 
l'épiploon,  les  ligaments  gaslro-bépati(jue  (d  gaslro-spléni(|ue.  à 
la  surface  infériimre  du  foii;  et  sur  la  rate.  La  ral(‘  est  (biorme, 
molle  et  congestionnéi*  ; les  reins  sont  légèrement  bypin-émiés, 
ainsi  (pie  les  capsules  surrénales.  J^(‘  foie  et  l’intestin  sont 
niacroscopi((uenient  normaux  ; b*s  poumons,  viobmnnenl  con- 
gestionnés, sont  parfois  absolument  chargés  d’infarctus.  I^e  sang’ 
n’est  pas  bémolysé  et  les  centres  nerwmx  soid  jiàles. 

Le  sang  présente  une  lésion  earaetéristi<pfe  : eesf  F éiosi- 
nophilie.  ]jors(jue  la  mort  survient  l’apiilmmud  ((ui  moins  de 
l2t)  heures),  sur  31)  polvnucléaires,  32  sont  bouri'i's  de  grosses 
granulations  éosinophiles  vraies;  si  l’animal  l'ésisti*  2 jours, 
on  constate  (pie,  vers  la  3(5'^  heure,  la  totaliti*  des  leucocytes 
polynucléaires  (00-72  0/0)  est  bourrée  de  grosses  granulations 
éosinophiles. 

M.  V.  Behring  L dans  sa  communication  au  Congrès  de  la 
tuberculose,  signale  également  l’oxypliilie  provoquée  dans  l’orga- 

L Rifovma  medica,  1000.  1®'’  vol.  ICI. 

±.  Annali  d'pjiene  sperimentale,  1900,  fasc.  :2,  p.  19l-!200. 

3.  Comjrès  international  de  la  tuberculose,  Paris,  1903.  ’ 
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iiisiiie  par  Piiiurulation  de  ses  bacilles  dégraissés  et  lavés.  Un 
j)eut  également  rapprocher  ce  fait  des  observations  de  Claude 
et  Zaky  ^ U,  qui  ont  signalé  dans  la  tuberculose  expérimentab* 
raugnientation  des  leucocytes  éosinophiles  du  sang. 

Dans  la  cavité  péritonéale  il  y a une  abondante  leucocytose. 
composée  (‘ssentiellemenl  de  polynucléaires;  à la  surface  de 
Pépiploon  s’y  joint  une  mononucléose  énergique. 

Les  leucocytes  polynucléaires  de  l’exsudât  péritonéal  sont 
frappés  tous  de  nécrose  aiguë  : les  grumeaux  bactériens  flottant 
dans  l’exsudât  sont  entourés  de  polynucléaires  appliqués  à leur 
surface,  mais  ces  éléments  sont  nécrosés,  vacuolaires,  présen- 
tant les  uns  de  la  karyolyse,  les  autres  une  nécrose  aiguë  du 
noyau  qui  ne  se  colore  plus. 

A la  surface  de  l’épiploon  cette  nécrose  leucocytaire  est 
moins  générale.  Les  amas  bactériens  sont  complètement 
entourés  de  polynucléaires  étalés  à leur  surface  et  qui  jamais  m* 
pénètrent  à l'intérieur  de  l’amas.  Parmi  ces  éléments,  la  plupart 
présentent  des  pliéiiomèiies  de  nécrose  aiguë  ; d'autres,  en  assez 
grand  nombre,  contiennent  une  ou  deux  grandes  vacuoles 
refoulant  le  noyau  à la  périphérie  et  remplies  d’une  substance 
légèrement  grumeleuse',  se  colorant  en  rose  par  l’éosine  et, 
métacliromatiquement,  en  rouge  violacé  par  la tliionine.  11  s’agit 
là,  sans  doute,  de  quebjuc  substance  soluble  émanée  des  corps 
microbiens  et  englobée  par  les  leucocytes  polynucléaires  exclu- 
sivement. Nous  retrouverons  ce  même  phénomène  dans  la  rate. 

Les  amas  de  j)olyimcJéaires  sont  parfois  entourés  de  leuco- 
cytes mononucléaires  ; de  plus,  une  abondante  diapédèse  de 
mononucléaires  se  constate  à la  surface  de  l’épiploon,  dans  les 
espaces  lymphatiques. 

En  plus  des  phénomènes  d’infarctus  pulmonaires,  on  cons- 
tate des  lésions  aiguës  de  l’épithélium  rénal  et  de  la  fibre  car 
diaque.  Enfin  les  sinus  de  la  rate  présentent  un  tableau  inté 
ressaut. 

La  lésion  la  plus  caractéristique  de  la  )‘ale  est  présentée  par 
les  leucocytes  polynucléaires  ; ces  éléments,  accumulés  en  grand 
nombre  dans  les  sinus,  sont  en  bon  état,  sans  nécrose;  la  plu- 
})art  d'entre  (hix  ont  leur  j)rot(q>lasnia  distendu  et  leur  noyau 

1.  C,  l\.  Soc.  bioL,  lUU:?,  [».  oMb-.'iOT. 

-1.  Hec.  de  la  tuberculose^  t.  IX,  1902,  p,  JlT-lil. 
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refoulé  par  une  très  grosse  vacuole  à contenu  grumeleux,  com- 
parable à celle  que  nous  avons  décrite  plus  haut  dans  l’épiploon. 
Cette  vacuole  ne  se  retrouve  pas  dans  les  macrophages;  elle 
semble  résulter  de  l’absorption  par  la  cellule  de  quelque  pro- 
duit microbien  en  circulation.  Ne  ])Ourrait-on  rapprocher  ce  fait 
de  celui  de  l’éosiiiophilie  énergicjue  constatée  dans  les  polynu- 
cléaires sanguins? 

Il  existe  de  plus,  dans  les  sinus  spléniques,  une  forniidal)b‘ 
destruction  de  globules  rouges  par  les  macrophages.  Enlin, 
aussi  bien  dans  les  sinus  (|ue  dans  les  amas  malpighiens,  on 
constate  la  présence  de  nombreux  normoblastes. 

Le  veia  est  hyperémie,  les  capillaires  sanguins  sont  goi’gés 
de  sang  et  l’on  y constate  des  lésions  aiguës  de  l’épithélium 
tubulaire.  Presque  partout  on  observe  de  la  tuméfaction  troubh* 
de  ces  éléments,  avec  énorme  gontlement  d(‘ la  cellule  épithéliale 
(ît  disparition  de  la  lumière  du  tube.  En  c(‘i‘tains  points,  Ib'pi- 
t hélium  des  tubuli  (‘st  fraj)p(*  de  nécrose  aiguë,  avec  [)erte  (b‘  la 
(a)lorabilité  du  noyau  et  descjuamation  (ui  bloc.  La  leucocytosc* 
vasculaire  est  nulle. 

Dans  le  cœut\  bon  nondjr(‘  de  libres  musculaires  sont  gon- 
tlées  et  ont  perdu  leur  striation  transversale;  de  plus,  l’on  cons- 
tate, dans  un  très  grand  noiubre  de  ces  éléments,  une  augmen- 
tation considérable  de  volume  du  sarcojjlasma  (Mitourant  le 
noyau;  il  pénètre  eiüi-e  bvs  librilles  musculaires,  qu’il  tend  à 
dissocier,  et  s’y  charge  de  grains  de  pigment  noir.  On  n’observe 
dans  le  camr  aucune  infiltration  leucocytaire*. 

Le  foie  ne  présente  aucune  lésion  appréciable.  En  somme, 
b‘s  corps  de  bacilles  tuberculeux  dégraissés  laissent  diffuser 
dans  l’organisim*  uu  ou  des  poisons  liyjeotliermisants.  exeirant 
sur  les  leucocytes  [)olyuucléaires  une  action  chimiotactique  posi- 
tive et  tuant  l’animal,  ((ui  immrt  en  présentant  une  nécrose 
aiguë  des  polynucléaires  immigrés  dans  l’exsudât  péritonéal,  d(‘S 
lésions  graves  de  l’épithélium  rénal  et  de  la  libre  cardiaque,  (b‘s 
hémorragies  pulmonaires  (‘t  une  destruction  intense  d(‘s 
hématies  dans  les  sinus  de  la  rate.  Ces  phénomènes  s’accom- 
pagnent d’une  éosinopliili(*  aiguë*  du  sang,  tout  à fait  carac- 
téristi(]ue. 


AXAALES  DE  L’IXSTITUT  PASTEUll 


70  i 


111 

INTOXICATION  CIIUONIOUE  ABOUTISSANT  A LA  UÉSOHPTION  DES  COUPS 
BACILLAIUES  ET  A LA  OUÉUISON 

Des  doses  non  inortelles  de  liacilles  déguaissés  provoqnenl, 
au  début.,  de  riiypollierinic  rapidement  suivie  de  lièvre,  un 
ainaigrisseinenl  plus  ou  moins  considérable  de  ranimai,  une 
éosinophilie  passagère  du  sang,  des  néoformations  Uiberculeuses 
(nodules  et  abcès)  (|ui,  après  s’étre  caséifiées,  subissent  une 
transformation  fibreuse  et  linalement  se  résorbent  complètement. 
L’inoculation  est  toujours  suivie  d’une  bypertroplhe  considérable 
de  la  rate  (jiii.  à la  guérison  de  ranimai,  reprend  son  volume 
})rimitif.  Nous  allons  étudier  successivemenb  les  diverses  phases 
de  la  maladie. 

a)  L’inoculation  intrapéritonéale  est  suivie,  au  bout  de 
\-2  heures,  d'ime  In/pofliermte  d’autant  plus  forte  que  la  dose 
injectée  est  plus  voisine  de  la  dose  mortelle.  La  température 
rectale  tombe  à 34'^-3b^L:  elle  se  relève  au  bout  d’un  petit 
nombre  d’heures  et  atteint  alors  rapidement  39o,3-40o,o.  Cet 
état  fébrile  persiste  1 mois  environ,  puis  la  température  revient 
progressivement  à la  normale.  L’inoculation  de  doses  très 
faibles  (1  centigramme  et  au-dessous)  ne  s’accompagne 
d’aucune  bypotbermie;  la  lièvre  survient  d’emblée,  monte  à 40^, 
puis  se  met  à décroître  au  bout  d’une  semaine  environ. 

fj)  L’amaigrissement  est  rapide.  Avec  de  fortes  doses, 
ranimai  perd,  au  cours  des  3 pi*emiers  jours,  de  8ü  à 
100  grammes:  de  150-20Ü  grammes  en  3 semaines.  11  faut 
2-3  mois  pour  que  le  poids  primitif  se  rétablisse.  L’emploi  des 
petites  doses  (celles  qui  ne  provoquent  aucune  hypothermie) 
permet  de  constater  la  sensibilité  beaucoup  plus  grande  des 
cobayes  de  petite  taille.  Tandis  que,  dans  ce  cas,  la  perte  de 
poids  n’est  que  de  20  grammes  environ  pour  un  cobaye  de 
o00-(3UÜ  grammes,  elle  est  de  120  grammes  et  plus  pour  un 
cobaye  de  300  grammes.  Avec  ces  doses  minimes,  l'animal,  au 
bout  de  2 semaines,  a repris  son  poids  normal. 

c)  La  transformation  éosinophile  des  polynucléaires  du 
sang,  très  intense  avec  les  doses  voisines  de  la  dose  mortelle, 
est  peu  prononcée  avec  des  doses  faibles  et,  dans  ce  dernier  cas, 
disparaît  très  vite.  Avec  de  fortes  doses,  les  4/.j  des  polynu- 
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cléaires  sanguins  se  chargent  de  grosses  granulations 
éosinophiles;  cette  éosinophilie  atteint  son  maximum  3 jours 
environ  après  l’inoculation,  puis  elle  décroît  lentement;  au 
bout  de  15  jours,  elle  existe  encore  pour  la  moitié  des  polynu- 
cléaires. 

Avec  des  doses  plus  faibles,  Téosinophilie  est  absolument 
transitoire;  elle  se  montre  vers  la  48^  heure,  pour  disparaître 
déjà  vers  le  4®  ou  5®  jour.  Enfin  on  ne  la  constate  plus  du  tout 
avec  des  doses  minimes. 

L’apparition  des  grosses  granulations  éosinophiles  est 
précédée  d’un  stade  très  court,  où  le  protoplasma  des  polynu- 
cléaires sanguins  devient  éosinophile  d’une  manière  diffuse, 
(’.ette  transformation  éosinophile  du  protoplasme  manque  dans 
les  formes  de  transition  (leucocytes  à noyau  en  fer  à cheval). 

d)  L’inoculation  est  suivie,  au  bout  de  peu  de  jours,  d’une 
forte  mononucléose  du  sang  qui  fait  suite  à la  polynucléose  du 
début;  cette  mononucléose  est  d’autant  plus  précoce  que  les 
<loses  injectées  sont  plus  faibles  ; avec  ces  dernières  elle  atteint 
fréquemment  45-50  0/0  de  la  totalité  des  leucocytes,  dès  la 
^i®  heure  qui  suit  l’injection.  Le  stade  à polynucléaires  se 
prolonge  au  contraire  pendant  plusieurs  jours  avec  les  doses 
plus  fortes.  Le  sang  coloré  par  la  méthode  de  Giemsa  montre, 
après  l’inoculation  de  doses  fortes  non  mortelles,  l’existence 
d’une  basophilie  diffuse  chez  1/40  des  globules  rouges,  3 jours 
après  le  début  de  l’intoxication;  1/300  de  ces  éléments 
contient  à ce  moment  de  très  fines  granulations  basophiles  ; 
des  granulations  basophiles  se  retrouvent  également  dans  les 
lymphocytes  du  sang.  Cinq  jours  environ  après  l’inoculation,  le 
sang  contient  une  assez  forte  proportion  de  normohlastes  et 
vers  le  15®  jour  il  se  remplit  d’hématies  de  toute  taille  : à ce 
moment  les  normohlastes  ont  disparu.  Je  n’ai  pu  saisir  de  crise 
bématohlastique. 

é)  L’autopsie  des  animaux  inoculés  avec  des  doses  non 
mortelles  montre  la  série  des  faits  suivants  : une  hyperémie 
et  un  gonflement  considérable  des  capsules  surrénales  et  de  la 
rate;  une  légère  liyperémie  des  reins  et  du  poumon.  La  rate, 
(Ml  très  peu  de  jours  devient  énorme,  large,  étalée,  épaisse; 
d’abord  molle  et  rouge,  elle  devient  bientôt  bosselée  et  dure 
comme  une  rate  tuberculeuse.  Au  bout  de  quelques  semaines 
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elle  reprend  son  volume  normal.  I]  existe  dès  les  premières 
heures 5 dans  la  cavité  péritonéale,  un  exsudât  abondant  qui 
devient  rapidement  purulent,  composé  presque  exclusivement  de 
polynucléaires  au  début  ; puis  à partir  du  2^'  jour  les  mononu- 
cléaires prédominent. 

A la  surface  de  Tépiplon  et  des  viscères  voisins,  les  bacilles 
injectés  forment  d’abord  des  dépôts  fd:)rineux  diffus.  Très 
rapidement,  dès  le  2®  jour,  Tépiploon,  la  face  inférieure  de 
Testomac  et  du  diaplirajzine,  souvent  la  face  inférieure  du  foie, 
se  couvrent  dbm  semis  de  petits  abcès  tuberculeux,  variant  de 
la  grosseur  dTin  grain  de  mil  à celui  d’un  petit  pois.  Dès  le 
d'ajonc  ces  petits  amas  deviennent  jaunes,  se  ramollissent,  puis 
au  bout  de  quelque  temps  prennent  une  consistance  scléreuse: 
cette  transformation  fibreuse  des  nodules  tuberculeux  est  déjà 
complète  au  bout  de  25  jours,  pour  les  animaux  qui  ont  reçu  de 
faibles  doses.  A ce  moment  on  ne  trouve  plus  d’abcès  caséeux. 
Chez  les  animaux  qui  ont  subi  une  inoculation  plus  sévère,  la 
transformation  fibreuse  des  gros  abcès  se  fait  plus  tard.  Chez 
ces  derniers  l’on  constate,  presque  constamment,  la  formation 
d’un  gros  abcès  caséeux  au  point  d’inoculation,  entre  l’intestin 
et  la  paroi,  qui  bientôt  adhèrent  l’un  à l’autre  en  ce  point.  Cet 
abcès  est  en  général  le  dernier  à disparaître.  Tlais,  qu’il 
s’agisse  de  doses  faibles  ou  fortes,  la  transformation  fibreuse 
des  nodules  tuberculeux  est  toujours  suivie  d’une  résorption 
totale  de  ces  néoformations  : au  bout  de  10  semaines  au  plus 
chez  les  cobayes  inoculés  avec  de  faibles  doses,  de  3 mois  chez  ceux 
qui  ont  reçu  des  doses  plus  fortes,  la  disparition  des  nodules  est 
complète:  l’épiploon  a repris  sa  souplesse,  le  diaphragme  et  la 
face  inférieure  du  foie  leur  aspect  normal  ; les  adhérences  et 
les  abcès  ont  disparu. 

Le  pus  des  abcès  caséifiés,  petits  ou  grands,  est  tout  à fait 
semblable  au  pus  tuberculeux  vrai.  Les  polynucléaires  y sont  tous 
plus  ou  moins  nécrosés;  on  y constate  seulement  la  présence  d’un 
beaucoup  plus  grand  nomlire  de  mononucléaires,  ceux-ci  en 
bon  état. 

f]  Voici  la  succession  des  réactions  cellulaires  qui  accom- 
pagnent finoculation  des  corps  dégraissés,  telle  i[ue  l’on  peut 
fétudier  sur  des  coupes  de  l’épiploon.  Très  peu  d’iieures  après 
finoculation  il  se-produit,  dans  la  cavité  péritonéale,  une  énorme 
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diapédèse  de  leucocytes  polynucléaires.  Les  amas  bactériens 
petits  ou  gros,  déposés  h la  surface  de  l’épiploon  sont  entourés 
par  les  polynucléaires  dont  les  noyaux,  tout  au  moins,  ne  pénè- 
trent jamais  h l’intérieur  de  l’amas  : il  en  est  autrement  de  leurs 
prolongements  protoplasmiques;  en  effet  (mais  seulement 
autour  des  très  petits  amas  bactériens),  les  polynucléaires  se 
fusionnent  et  forment  autour  de  l’amas  un  véritable  plasmodium 
constitué  ainsi  (ju’il  suit  : à la  périphérie  les  noyaux,  circulaire- 
ment  disposés  et  très  serrés  les  uns  contre  les  autres;  au  centre 
l’amas  bactérien.  Dans  l’intervalle,  un  vaste  espace  vide,  sorte  de 
halo  clair  (jui  frappe  immédiatement  le  regard,  et  résultant  de  la 
fusion  des  protoplasmas  dont  on  peut  apercevoir  les  granules 
disposés  radiairement  et  convergeant  vers  l’amas.  Ce  |)lasmodium 
est  creusé  çà  vt  là  de  vacuoles.  Il  est  id(‘nti(|ue  à ceux  que  l’on 
observe,  en  nombre  intiniment  plus  grand,  dans  la  j)érilonite 
provo(|uée  par  le  l)acille  du  Timothée. 

Ces  plasmodia  sont  d’autant  plus  nombi*eux  (jue  la  dose 
injectée  est  ])lus  faible;  ils  sont  relativement  rares  (juand  le 
nombre  de  microbes  injectés  est  grand. 

En  tous  cas,  ils  ne  se  constituent  qu’autour  des  très  petits 
amas.  Autour  des  grumeaux  bactériens  plus  volumimmx,  les 
polynucléaires  s'accumulent  sur  plusieurs  rangs  sans  se  fusion- 
ner, et  sans  dépasser  la  périphérie  du  grumeau  où  ils  se  char- 
gent fré(juemment  de  corps  microbiens.  Là,  ils  ne  tardent  pas  à 
présenter  des  signes  de  nécrose,  et  il  est  probable  (jue  leur  rôle 
dans  la  résorption  des  corps  microbiens  est  médiocre.  Déjà  au 
bout  de  24  heures  des  leucocytes  mononucléaires  (cellules  épi- 
thélioïdes) s’accumulent  en  grand  nombre  autour  des  amas  de 
polynucléaires;  bientôt  ils  pénètrent,  dislo(|uent  ces  amas,  arri- 
vent au  contact  des  grumeaux  bactériens  et  s’y  fusionnent  en 
constituant  autour  d’eux  des  cellules  géantes.  Dès  le  o®  jour  ou 
voit,  à la  surface  de  l’épiploon,  un  grand  nombre  de  cellules 
géantes  typi({ues  contenant  des  corps  bacillaires  et  des  débris 
de  polynucléaires.  Vers  le  9®  jour,  à l’exception  des  amas  bacté- 
riens très  volumineux,  les  amas  de  moyenne  importance  sont 
enfermés  dans  les  cellules  géantes  et  commencent  à y dispa- 
raître. L’englobement  des  gros  amas  bactériens  est  plus  tar- 
dif. Ici,  polynucléaires  et  mononucléaires  s’accumulent  à leur 
périphérie  en  nombre  de  plus  en  plus  grand,  sans  y pénétrer 
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('t  sans  former  de  cellules  géantes.  Puis,  entre  le  lO®  et  le 
lU  jour,  leur  activité  senil)le  changer  brusquement  : les  amas 
sont  envahis  et  pénétrés  par  les  mononucléaires  qui  les  frag- 
mentent, et  dont  ils  enferment  les  fragments  dans  des  cellules 
géantes. 

D’autre  part  les  plasmodia  à polynucléaires  semblent  résistei* 
plus  longtemps  à la  nécrose  d’une  part,  à renvahissement  des 
macrophages  de  l’autre.  Il  arrive  fréquemment  de  les  trouver 
encore  intacts  au  bout  d'une  semaine;  puis  finalement  les  mono- 
nucléaires y pénètrent  à leur  tour,  les  dévorent  et  se  substituent 
à eux  en  constituant  des  cellules  géantes  typiques.  De  la  sorte, 
après  lo  jours  environ,  tous  les  grumeaux  bactériens  sont 
enfermés  dans  des  cellules  géantes  où  leur  résorption  s’effectue 
rapidement.  A ce  moment,  on  trouve  déjà  bon  nombre  de  cel- 
lules géantes  vides  de  leur  contenu  bactérien;  le  nombre  de 
ces  dernières  augmente  de  plus  en  plus.  Au  bout  de  2 mois  Ton 
n(‘  trouve  plus  un  seul  amas  bactérien. 

La  résorption  des  corps  dégraissés  est  donc  l'œuvre  des 
leucocytes  mononucléaires  ; les  polynucléaires  ne  semblent 
prendre  qu’une  faible  part  à ce  phénomène  ; en  tous  cas.  il  sont 
eux-mêmes  rapidement  dévorés  parles  macrophages.  En  somme, 
polynucléose  intense  au  début,  formation  de  quelques  plasmodia 
à polynucléaires,  nécrose  plus  ou  moins  tardive  de  tous  ces 
éléments,  constitution  de  cellules  géantes  à polynucléaires  et 
résorption  des  corps  microbiens  à leur  intérieur,  telles  sont  les 
phases  de  la  réaction  inflammatoire. 

Notons  d’autre  part  que  pendant  les  15  premiers  jours  de  la 
maladie,  on  trouve,  dans  les  sinus  de  la  rate,  de  très  nond^reux 
myélocytes  mononucléaires  bourrés  de  granulations  neutro- 
philes; on  y observe  aussi,  ainsi  que  dans  les  amas  malpighiens, 
des  normoblastes  en  assez  grand  nombre.  Vers  le  30®  jour  la  rate 
a repris  son  aspect  normal. 

ÿ)  Les  cobayes  inoculés  avec  des  corps  dégraissés  réagissent 
à la  tuberculine  (20  milligrammes  sous  la  peau).  L’bypertbermie 
atteint  son  maximum  (1°,5  à 2®)  au  bout  de  3 heures.  Cette 
r(‘action  disparaît  après  3 semaines  chez  les  cobayes  ayant 
reçu  de  faibles  doses  (1  centigramme)  de  corps  dégraissés  ; au 
bout  de  7 semaines  chez  ceux  qui  ont  reçu  des  doses  fortes.  On 
voit  que  la  disparition  de  la  réaction  tuberculineuse  coïncide 
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assez  bien  avec  le  moment  on  l’on  ne  rencontre  plus  de  corj>s 
bacillaires  sur  les  coupes. 

IV 

RÉSORPTION  DES  CORPS  DÉGRAISSÉS  SOUMIS  PRÉALABLEMENT  A l'aCTION 
DE  LA  LIOIELR  DE  GRAM 

Les  bacilles  tuberculeux  dégraissés,  soumis  préalablement  à 
l’action  du  licjuide  iodo-ioduré  de  Gram,  perdent  beaucoup  de 
leur  toxicité  et  leur  résorption  est  beaucoup  plus  rapide  qmi 
celle  des  corps  non  iodés.  De  plus,  à leur  contact,  il  ne  se  pro- 
duit jamais  de  nécrose  des  polynucléaires. 

On  émulsionne  10  centigrammes  de  corps  microbiens  dégrais- 
sés dans  .J  c.  c.  de  la  solution  suivante  : 


Iode  inélalliquc 1 gramme. 

lodure  de  potassium....  - grammes. 
Eau  distillée UJO  — 


On  laisse  en  contact  pendant  1/4  d’beure  en  agitant  conti- 
nuellement; on  centrifuge,  on  décante  et  l’on  inocule  le  résidu 
émulsionné  dans  de  l’eau  physiologique. 

Voici  les  phénomènes  (jui  accompagnent  l’injection.  L’ino- 
culation est  suivie  d’une  hypothermie  aussi  prononcée  (jue  dans 
le'cas  des  corps  non  iodés;  mais  (die  dure  très  peu.  Six  heures 
après  l’injection,  les  cobayes  présentent  (bqàiine  lièvre  intense 
(40'^-4()'yo).  La  mononucléose  du  sang  est  beaucoup  plus  pré- 
coce et  plus  énergique  (jue  dans  le  cas  précédent;  déjà  au  bout 
de  24  heures  la  proportion  des  mononucléaires  est  de  Bà  0/0. 

Le  péritoine  se  remplit  rapidement  d’un  exsudât  absolument 
purulent;  la  leucocytose  y est  (juadruple  environ  de  ce  qu’elle 
est  avec  les  corps  non  iodés.  Le  stade  à polynucléose  pure 
n’existe  pour  ainsi  dire  pas,  et  d<‘jà  20  heures  après  l’inocula- 
tion, l’exsudât  contient  deux  fois  plus  de  mononucléaires  que  de 
polynucléaires.  De  plus,  on  ne  constate  aucune  nécrose  leuco- 
cytaire. 

Le  protoplasma  des  leucocytes  (aussi  bien  poly  que  mononu- 
cléaires) présente  l’aspect  curieux  que  l’on  constate  à la  suite 
des  injections  d’iodure  de  potassium;  il  se  vacuolise  au  point  de 
n’être  plus  qu’un  réseau  de  petites  vacuoles  polygonales,  serrées 
les  unes  contre  les  autres.  Le  noyau  reste  intact.  Il  ne  s’agit 
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nulleniont  là  d’un  phénomène  de  dégénérescence,  c’est  plutôt  la 
manilVstation  d’un  état  de  suractivité  sécrétrice  comparable  à 
celui  décrit  par  Gorescu  L,  dans  son  étude  sur  l'action  des 
indurés  dans  la  résorption  du  tubercule  expérimental. 

A l’autopsie  l’on  constate  que  le  dépôt  des  bacilles  se  fait 
comme  d’ordinaire,  sur  l’épiploon  et  les  viscères  avoisinants. 
3Iais  ces  dépôts  gardent  plus  longtemps  que  dansj  le  cas  des 
bacilles  non  iodés,  un  aspect  fibrineux  qui  les  rapproche  des 
dépôts  inflammatoires  banals:  au  bout  de  3-4  jours,  il  se  forme 
cà  et  là  de  petits  abcès  tuberculeux,  mous,  jaunâtres,  émergeant 
du  milieu  de  la  nappe  fibrineuse  diffuse.  En  peu  de  jours  le  pus 
fibrineux  se  résorbe,  en  même  temps  que  des  paquets  d’adhé- 
rences molles  s’établissent  entre  l’épiploon  et  les  viscères  voi- 
sins; les  abcès  tuberculeux  s’enveloppent  rapidement  d’une 
coque  fibreuse:  au  bout  de  2 semaines  leur  nombre  est  déjà 
très  restreint,  après  un  mois,  en  général,  la  résorption  est 
complète  et  la  cavité  péritonéale  a repris  son  aspect  normal. 

La  rate  s’hypertropbie  moins  et  surtout  plus  lentement  que 
dans  le  cas  des  corps  non  iodés  ; elle  atteint  le  maximum  de  son 
volume  vers  le  13®  jour,  pour  décroître  ensuite. 

Si  l’on  suit  la  réaction  inflammatoii*e  qui  accompagne  l’injec- 
tion des  corps  iodés,  on  voit  qu’elle  est  surtout  caractérisée  par 
une  absence  complète  de  nécrose  des  polynucléaires,  par  une 
formation,  beaucoup  plus  abondante  que  dans  le  cas  précédent, 
des  plasmodia  à polynucléaires,  par  une  suractivité  beaucoup 
plus  grande  des  polynucléaires  qui  pénètrent  fréquemment  jus- 
qu’au centre  des  amas  microbiens  et  par  une  intervention  beau- 
coup plus  précoce  des  mononucléaires.  Le  nombre  des  cellules 
géantes  formées  au  bout  de  3-4  jours  est  déjà  très  grand. 

Les  plasmodia  à polynucléaires  sont  si  nombreux  en 
24  heures,  qu’en  certains  points  ils  couvrent  la  surface  de 
l’épiploon  à la  façon  d’un  endothélium  continu.  Leur  activité 
est  aussi  marquée  par  le  fait,  qu’en  bien  des  endroits  ils  résor- 
bent activement  les  corps  microbiens;  il  n’est  pas  rare  de 
trouver  vers  le  13®  jour  des  plasmodia  à polynucléaires  vides  de 
leur  contenu  bactérien  avec  un  protoplasme  assez  fortement 
éosinophile. 

La  résorption  totale  des  corps  iodés  ne  s’en  effectue  pas 

1.  C.  R.  Soc.  biol.^  1905.  Séance  du  28  octobre. 
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moins  au  soin  des  eollules  géantes  a mononucléaires.  Les 
cobayes  inoculés  avec  des  corps  iodés  ne  présentent  plus, 
au  bout  de  3 semaines,  de  réaction  k la  tuberculine,  ce  qui 
répond  au  fait  de  la  destruction  rapide  de  ces  microbes  par  les 
phagocytes.  Ldnjection  répétée  de  corps  bacillaires  iodés  confère 
aux  cobayes  un  certain  degré  d’accoutumance  contre  les  effets 
toxiques  d’une  seconde  injection  de  bacilles  dégraissés,  non 
traités  par  le  liquide  de  Gram  L Les  animaux  guéris  d’une  pre- 
mière injection  de  corps  tuberculeux  non  dégraissés  et  inoculés 
une  seconde  fols,  3 mois  après  la  première  inoculation,  présen- 
tent une  bypotbermie  marquée,  suivie  d’une  fièvre  intense.  Au 
contraire,  les  cobayes  traités  une  première  fois  par  les  corps 
iodés  supportent  l’injection  toxique  sans  variation  de  tempé- 
rature. 

Nous  n’insist(‘rons  pas  sur  ces  pbénomènes  d’accoutumance 
par  les  corps  iodés,  nos  exj)ériences  k cet  égard  n’étant  pas  ter- 
minées et  devant  faire  l’objet  d’un  prochain  mémoire. 

A 

ACTION  STIMULANTE  EAEUCÉE  PAU  LES  INJECTIONS  o'iODURE  DE  POTASSIU31 
SUR  LA  RÉSORPTION  DES  BACILLES  TURERCLT.EUX  DÉliRAISSÉS 

On  peut  considérablement  activer  la  résorption  des  corps 
dégraissés  en  soumettant  l’animal  k des  injections  journalières 
d’iodure  de  potassium.  M.  le  1)^’  llomalo  - a fait,  k cet  égard, 
dans  mon  laboratoire,  des  expériences  tout  k fait  convaincantes. 
Voici  les  faits  que  l’on  constate. 

La  dose  optima  pour  le  cobaye  semble  être  celle  de  10  cen- 
tigrammes d’iodure  par  jour  ; on  obtient  alors  une  disparition 
complète  des  néoformations  tuberculeuses  en  5-0  jours,  si  la 
([uantité  de  bacilles  injectés  n’a  pas  dépassé  I centigramme.  On 
sait  qu’il  faut  plusieurs  semaines  pour  (jue  le  même  résultat  se 
produise  chez  le  témoin.  Des  doses  plus  faibles  (4  centigrammes 
d’iodure)  permettent  k la  résorption  de  s’effectuer  en  2 se- 
maines; des  doses  plus  faibles  encore  (1  centigramme  d’io- 
dure) déterminent  une  sclérose  très  rapide  des  nodules  caséeux, 
mais  la  résorption  de  ces  masses  fibreuses  demande  3-4  semaines 
pour  s’achever. 

1.  C.  R.  Soc.  biologie,  IDOo.  Séance  du  21  octobre. 

2,  Congrès  international  de  la  tuberculose,  11)U5. 
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Quand  on  injecte  journellement  10  centigrammes  dTodure  à 
des  cobayes  inoculés  depuis  quelques  jours  avec  des  corps 
dégraissés,  on  constate  d’abord  une  dissémination  des  nodules 
tuberculeux  sur  les  diverses  surfaces  revêtues  par  le  péritoine; 
on  croit  assister  à une  multiplication  de  ces  nodules,  dont  le 
nombre,  comparativement  avec  ce  qui  se  passe  chez  les  témoins, 
augmente, au  bout  de  2-3  jours,  dans  de  fortes  proportions.  11 
se  produit  une  véritable  éruption  de  nodules  à la  surface  du 
grand  épiploon  et  sous  la  face  inférieure  de  restomac,les  nodules 
néoformés  se  caséifient  ensuite  avec  une  extrême  rapidité  et, 
finalement,  se  résorbent.  Au  bout  de  o-7  jours  la  cavité  périto- 
néale a repris  son  aspect  normal  ; on  n’y  voit  plus  trace  de 
tubercules, tandis  que  chezles  témoins  ces  derniers  persisteront 
1-2  mois  encore. 

L’étude  de  la  réaction  cellulaire  se  fait  facilement  sur  des 
coupes  de  l’épiploon  et,  mieux  encore,  sur  des  épiploons 
étalés  et  colorés  in  toto.  On  constate  alors  que  la  résorption 
extraordinairement  rapide  des  corps  microbiens  est  due  à une 
excitation  motrice  et  phagocytaire  extraordinaire  des  macro- 
phages mobiles. 

Très  peu  d’heures  après  le  début  des  injections,  on 
constate  que  les  amas  de  leucocytes  polynucléaires  qui 
entourent  les  grumeaux  bactériens  se  désagrègent;  les  cellules 
reprennent  leur  individualité.  Leur  protoplasme  se  vacuolise; 
bon  nombre  dégénèrent  sur  place,  atteints  dekaryolyse;  d’autres, 
en  grand  nombre,  pénètrent  en  tous  sens  dans  l’intérieur  de 
l’amas  microbien  et  se  chargent  de  corps  de  bacilles.  En  même 
temps  se  produit  autour  des  nodules  une  formidable  diapédèse 
de  leucocytes  mononucléaires;  ceux-ci  envahissent  les  amas 
bactériens,  les  pénètrent,  les  disloquent,  englobant  à la  fois 
microbes  et  polynucléaires. 

En  peu  de  temps  la  place  de  l’ancien 'nodule  disloqué 
est  occupée  par  une  masse  énorme  de  mononucléaires  bourrés 
de  corps  microbiens.  Le  protoplasme  de  ces  phagocytes  est 
démesurément  grand  et  constitué  par  un  véritable  réseau  de 
vacuoles  polygonales,  correspondant  probablement  à des  phéno- 
mènes d’hypersécrétion  interne. 

Les  mononucléaires  ainsi  chargés  de  bacilles  émigrent, 
s’éloignent  du  nodule;  celui-ci  s’affaisse,  s’étale,  devient  diffus 
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par  reinigralion  de  ses  éléments  constituants.  A une  certaine 
distance,  ces  cellules  migratrices  s’arrêtent,  fréquemment  se 
désagrègent  et  deviennent  en  ce  point  l’origine  d’un  nodule 
nouveau.  Autour  des  fragments  d’amas  bactérien  ainsi  trans- 
portés, se  forment  des  cellules  géantes,  par  confluence  de  mono- 
nucléaires nouvellement  immigrés;  à l’intérieur  de  ces  éléments, 
les  corps  bactériens  perdent  leur  colorabilité  en  très  peu  de 
jours  et  disparaissent.  Autour  des  amas  néoformés  ne  se 
déposent  pas  de  fibroblastes.  La  résorption  totale  est  acbevée 
en  ü-7  jours.  Il  ne  reste  plus  à la  surface  de  l’épinloon  qu’un 
certain  nombre  de  cellules  géantes,  vides  de  leur  contenu 
bactérien. 

Tel  est  b‘  mécanisme  de  la  dissémination  d’abord,  puis  de 
la  résorption  des  nodules  tulierculeux  sous  l’influence  de 
l’iodurc.  Ces  deux  ordres  de  phénomènes  sont  fonction  d’une 
surexcitation  fonctionnelle  considérable  des  macrophages  qui 
englobent,  mobilisent,  emportent  au  loin  et  digèrent  les  amas 
microbiens. 

On  conçoit  qu’une  semblable  dissémination,  s’il  s'agissait 
de  bacilles  vivants,  ne  serait  pas  sans  danger. 

Si  le  traitement  ioduré  est  commencé  le  jour  meme  de  l’ino- 
culation, ou  mieux  encore  la  précède  immédiatement,  il  ne  se 
forme  presque  plus  de  nodules  tuberculeux.  La  réaction  à 
mononucléaires  se  pi  oduitdès  le  début  et  déjà  24  heures  après 
l’injection  d’iodure,  les  amas  tuberculeux,  disloqués  et  frag- 
mentés, sont  enfermés  dans  des  cellules  géantes  typiques. 

YI 

CONCLUSIONS 

L Les  bacilles  tuberculeux  tués  et  complètement  dégraissés 
sont  toxiques;  à dose  suffisante  ils  déterminent  une  mort  rapide 
en  produisant  de  f liypothermie,  une  nécrose  aiguë  des  leucocytes 
immigrés,  des  dégénérescences  de  l’épithélium  rénal  et  de  la 
fibre  cardia({ue,  une  éosinophilie  aiguë  du  sang; 

2^  A doses  moindres,  ils  produisent  une  maladie  chronique, 
caractérisée  par  une  hypothermie  et  une  éosinophilie  transitoires, 
un  amaigrissement  plus  ou  moins  passager,  la  formation  d(i 
nodules  et  d’abcès  tuberculeux,  une  hypertrophie  énorme  de 
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la  rate.  Les  neoforiiiations  tuberculeuses.,  après  avoir  subi  la 
caséification,  finissent  par  se  résorber  sans  laisser  de  traces;  la 
résorption  se  fait  cà  l’intérieur  des  cellules  géantes,  et  3 mois 
environ  après  une  inoculation  péritonéale  non  mortelle,  Taninial 
est  complètement  guéri  ; 

3®  Les  animaux  inoculés  réagissent  typiquement  à la  tuber- 
culine pendant  plusieurs  semaines  ; 

4®  Les  corps  dégraissés,  traités  par  la  liqueur  de  Gram,  per- 
dent de  leur  toxicité;  ils  ne  déterminent  aucune  nécrose  de 
polynucléaires  et  sont  résorbés  beaucoup  plus  vite  que  les  corps 
non  iodés.  Les  animaux  traités  une  première  fois  par  ces  corps 
iodés,  montrent  une  remarquable  accoifiumance  vis-à-vis  des 
effets  toxiques  d’une  seconde  injection  de  bacilles  non  traités 
par  l’iode  ; 

On  active  énormément  la  résorption  des  corps  dégraissés 
et  des  néoformations  tuberculeuses  par  des  injections  journalières 
d’iodure  de  potassium,  qui  surexcitent  à un  liant  degré  les  pro- 
priétés phagocytaires  des  leucocytes  mononucléaires. 
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Jusqu’à  ces  derniers  temps,  (juel({ues  doutes  seiuhlaieiit  avoir 
persiste  touchant  la  spécificité  d’un  trypanosome  dans  la  dou- 
rine d’Europe. 

Nous  avons  vu  successivement  Thanhoirer,  Tdd(*mann  et 
Marek  en  Hongrie,  Tchernogorow  en  I^ussie,  déclarer  n’aA'oir 
pu  déceler  de  trypanosomes  chez  des  sujets  atteints  (h'  dourim» 
authentique.  M.  le  P‘‘  Mai*ek  ‘ fut  même  conduit  par  ses  consta- 
tations négatives  à admettre  l’existence  de  deux  domines,  l’une 
trypanosomienne,  sévissant  en  Algérie,  l’autre,  dont  l’agent 
causal  était  encore  à déterminer,  constituant  ralfection  luiro- 
péenne.  Une  certaine  tendance  à considérer  connmî  plausible 
ce  dualisme  fut  depuis  manifeste,  soit  dans  les  milieux  scienti- 
fiques, soit  dans  la  littérature  médicale. 

Nous  2 avons  d’ahord  tenu  à affirmer  qm‘  la  trypanosomiase 
algérienne  était  l)ien  la  véritaMe  dourine  ou  ((  mal  de  coït  », 
celle  qu’étudièrent  Signol,  Saint-(]yr,  Trashot,  Laquerrièn*. 
Biaise,  Nocard,  Rouget,  nous-mêmes,  et  comme  garants  nous^ 
citions  Nocard,  Martinet  et  Brémond  (|ui  portèrent  un  diag- 
nostic ferme  de  dourine,  après  examen  des  animaux  qui  nous, 
servirent  à prouver  que  la  dourine  était  bien  d’origine  tiypano- 
somienne.  En  ce  ({ui  concernait  la  possibilité  d’une  dourine  ou 
d’une  pseudo-dourine  européenne,  nous  finies  les  plus  extrêmes, 
réserves,  eu  égard  à la  difficulté  du  diagnostic  bactériologiqu(‘ 
de  la  dourine  d’une  part,  du  petit  nombre  d’inoculations  ou  d(‘ 
leur  absence  dans  les  cas  prétendus  négatifs. 

Les  faits  depuis  ont  parlé,  tant  en  France  qu’en  Hongrie  et 
nous  paraissent  avoir  solutionné  la  question. 

En  France,  la  dourine  fait  presque  chaque  année  son  appari- 

1.  Allatovoi  Lapok  (15  jiiin-15  août  1903).  Analysé  in  Revue  (jénérale  de 
médecine  vétérinaire,  15  février  1904. 

2.  Buffard  et  Schxeider,  Trypanosomes  d’Algérie.  Revue  (jénérale'  de 
médecine  vétérinaire,  1®’’  juin  1904. 
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tion  sur  la  frontière  espagnole  du  département  des  Basses-Pyré- 
nées. Les  juments  des  localités  voisines  de  la  frontière  sont 
envoyées  pendant  Tété  dans  des  pâturages  communs  à la  France 
et  à TEspagne  où  elles  sont  saillies  par  des  étalons  souvent 
dourinés.  Beaucoup  de  propriétaires  opèrent  d’ailleurs  comme 
les  Arabes,  c’est-à-dire  qu’ils  font  d’abord  saillir  leur  jument 
par  un  baudet  puis,  si  elle  n’est  pas  fécondée,  ils  la  présentent  à 
l’étalon.  Les  baudets  font  la  saillie  des  deux  côtés  de  la  fron- 
tière et  contaminent  le  plus  souvent  les  juments  qui,  à leur 
tour,  infectent  les  étalons  des  haras  nationaux  ou  les  étalons 
particuliers.  De  plus,  par  suite  d’achats  faits  en  Espagne,  on 
introduit  souvent  en  France  des  juments  préalablement  infec" 
tées;  l’enzootie  de  1903  a été  ainsi  causée  par  des  juments 
espagnoles  amenées  en  France. 

En  1886,  34  juments  et  4 étalons  moururent  dans  le  canton 
d’Accous  ; en  1890,  quelques  cas  sont  signalés  dans  la  vallée 
d’Aspe;  en  1898,  l’étalon  Kars,  du  haras  de  Pau,  infecte 
37  juments.  En  1903,  plusieurs  juments  avaient  déjà  succombé 
du  fait  du  mal  de  coït  quand  le  service  sanitaire  fut  averti  ; on 
ne  put  retrouver  que  deux  étalons  particuliers  malades  qui  suc- 
combèrent peu  après.  En  1904,  l’étalon  national  Lusignan  fut 
envoyé  en  observation  à l’École  vétérinaire  de  Toulouse,  pour 
suspicion  de  dourine,  en  raison  des  symptômes  qu’il  offrait  et 
qui  consistaient  surtout  en  un  volumineux  œdème  du  fourreau 
et  des  bourses.  Ultérieurement,  il  présenta  aux  côtes,  à l’enco- 
lure et  à la  croupe,  des  saillies  arrondies,  ayant  les  caractères 
des  hématomes,  disparaissant  et  réapparaissant  à intervalles 
plus  ou  moins  espacés.  Des  boiteries  des  membres  postérieurs 
survinrent,  accompagnées  de  paralysie  des  muscles  cruraux  et 
de  parésie  du  train  postérieur.  Cet  étalon  finit  par  guérir.  Dif- 
férentes inoculations  de  sang  frais,  même  à doses  massives, 
faites  à des  chiens  et  à des  lapins,  ne  donnèrent  aucun  résultat. 
L’examen  microscopique  du  sang  fut  constamment  négatif. 

Cet  étalon  ayant,  sailli  37  juments,  M.  le  P^  Leclaincbe 
voulut  bien  nous  inviter  à venir  les  examiner  aux  lieux  de 
réunion  où  elles  avaient  été  convoquées.  Quatre  juments  furent 
déclarées  suspectes  de  dourine.  Les  symptômes  qu’elles  présen- 
taient étaient  assez  vagues,  mais  l’étalon  qui  les  avait  saillies 
offrait  des  signes  si  évidents  de  dourine  qu’on  ne  pouvait  moins 
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faire  que  de  les  mettre  sous  la  surveillance  du  service  saiii- 
laire. 

Le  sang^  prélevé  h l’extrémité  de  l'oreille  et  dans  le  vagin  de 
d(‘ux  de  ces  juments  montra,  apres  examen  long  et  minutieux, 
((uelques  très  rares  trypanosomes. 

Un  chien  et  un  lapin  reçurent  respectivement  le  premier 
aO  C.C.,  le  second  21)  c.  c.  du  sang  de  la  jugulaire  d’une  autre 
des  juments  suspectes.  Le  lapin  mourut  quehjues  jours  après, 
de  septicémie.  Sur  le  chien,  attentivement  observé  chacjue  jour, 
apparut  le  septième  jour,  au  point  d’inoculation,  une  tuméfac- 
tion ayant  les  dimensions  d’une  noisette,  dans  la  sérosité  san- 
guinolente dt‘.  laquelle  nous  trouvâmes  des  trypanosomes  en 
assez  grand  nombre  et  que  nous  soumîmes  à l’examen  conhr- 
matif  de  MM.  Leclainche  et  Laveran.  A cette  tuméfaction  sur 
venue  au  point  d’inoculation  se  bornèrent  chez  le  (‘bien  les 
symptômes  de  la  dourine. 

Ajoutons  que  trois  des  juments  déclarées  suspectes  par  la 
(’ommission  sanitaire  moururent  après  avoir  présenté  les  symp- 
t(')mes  classi({ues  du  mal  de  coïl.  Un  étalon  particulier  fut  éga- 
bmient  castré  pour  dourine,  dans  la  im^'une  région  où  vivaient  les 
juments  visitées. 

Nous  voulons  surtout  retenir  de  cette  enzootie,  intéressante 
à plus  d’un  titre,  la  difliculté  du  diagnostic  bactériologiqiu*  et  la 
constatation  positive  d(‘  T?\f/panoso/na  liougfc fi  dans  la  dourine 
d(‘,  France. 

En  Hongrie,  après  avoir  longtemps  échoué  dans  la  recherche 
du  trypanosome,  M.  le  P*’ Marek  l’a  finalement  trouvé  dans  h‘ 
sang  d’un  étalon  douriné  et  a bien  voulu  annoncer  au  (Congrès 
international  de  médecine  vétérinaire  de  Duda-Pesth  (ju’il  reti- 
rait les  réserves  qu’il  avait  faites  au  sujet  de  la  spécilicité  d’un 
tiypanosome  dans  la  dourine  hongroise. 

Nous  ne  terminerons  pas  cette  note  sans  adresser  tous  nos 
remerciements  à M.  le  P^  Leclainche  pour  rextréme  obligeance 
(ju’il  a mise  à nous  faciliter  nos  recherches  et  à nous  permettre 
de  démontrer  l’unicité  de  la  dourine. 


m LA  PEtoCE  DE  L'ALDÉHYDE  FOEIP 

dans  les  produits  gazeux  de  la  combustion 

Et  sur  les  applications  qui  en  découlent 

Essais  de  désinfection  par  les  fumées. 


V\n  M.  A.  ÏIULLAT 


La  formation  de  l’aldéhyde  méthyli(|ue  dans  les  produits  ga- 
zeux de  la  combustion,  est  une  notion  nouvelle  qui  permet  d’ex- 
pliquer un  certain  nombre  de  faits  sur  lesquels  hattention 
ih avait  pas  encore  été  attirée.  Comme  ces  faits  découlent  des 
propriétés  antiseptiques  de  la  formaldébyde,  propriétés  qui  ont 
été  illustrées  depuis  quelques  années  par  un  si  grand  nombre  de 
travaux,  leur  exposition  trouve  leur  place  toute  naturelle  dans 
ces  Annales.. 

11  est  utile  (Cindiquer  d'abord  comment  j'ai  été  conduit  à 
recberclier  l'aldéhyde  formique  dans  les  produits  gazeux  de  la 
condjustion,  comment  j’ai  pu  l’évaluer  et  quelle  est  l'impor- 
tance des  doses  d'aldéhyde  trouvées  dans  les  fumées  produites 
par  la  combustion  d'un  certain  nombre  de  sul)stances. 

Après  avoir  cité  plusieurs  cas  dans  lesquels  se  manifeste  le 
rôle  de  l'aldéhyde  formique  dans  les  fumées,  j'exposerai  les 
résultats  (|ue  j'ai  obtenus  dans  des  essais  de  désinfection  \ en 
utilisant  les  propriétés  antiseptiques  des  fumées. 

1 

FORMATION  DE  l'aLDÉHYDE  MÉTHYLIQUE  AU  COURS  DE  DIYERSES  COMEUSTIONS  “ 

.l'avais  déjà  montré  dans  des  études  antérieures  ^ que  l'al- 

1.  Cette  dernière  partie  de  mon  travail  m'a  conduit  à faire  une  étude  hislo- 
rique  des  procédés  utilisés  anciennement  comme  moyens  de  défense  contre  les 
épidémies.  Elle  nra  semblé  présenter  assez  d’intérêt  pour  en  faire  un  sujet  à 
part  qui  fera  suite  à cette  note. 

2.  Une  partie  de  ces  résultats  sont  résumés  dans  les  C.  Ji.  de  l’Ac.  des  Sc ^ 
(20  mars  1903),  dans  la  Reçue  d’ Hygiène  (fév.  1903)  et  dans  le  Bulletin  de  la  Société 
chimique^  t.  111,  p.  38G,  1903. 

3.  Bulletin  de  la  Société  chimique^  t.  XXIX,  p.  33,  1903;  C.  R.  de 
VAc.  des  Sc.  1903. 
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ili'hyde  méthyliquo  so  formait  dans  un  grand  nombre  de  cas 
sous  les  influences  de  contact  à haute  température.  C’est  ainsi 
que  les  vapeurs  des  alcools  de  la  série  grasse  et  de  la  série  aro- 
matique saturés  ou  non,  sont  susceptibles  de  fournir  de  l’aldébvde 
formique  lorsqu’elles  sont  dirigées  sur  une  spirab*  de  platine 
portée  au  rouge.  Ces  essais  avaient  aussi  démontré  (jue  l’étber, 
l’acétone,  les  dérivés  balogénés  ou  étbérifiés  de  ces  alcools,  et 
meme  les  hydrocarbures,  pouvaient  également  fournir  de  la 
formaldéhyde  en  plus  ou  moins  grande  quantité. 

Ces  observations  pouvaient  faire  supposer  (jue  l’on  devait 
trouver  la  formaldéhyde  dans  les  produits  de  combustion.  Mais 
il  restait  à en  faire  la  preuve  expérimentale. 

f^)ur  déceler  et  évaluer  l’aldéhyde  formi(jue  dans  les  produits 
gazeux  de  la  combustion,  j’ai  repris  le  procédé  que  j’ai  auh-efois 
décrit  ' et  (jui  consiste  à former  l’bydrol  du  tétramétbyldiamido- 
dipbénylmétbane  : 


Cil 

I 

011 


c^mAz 

GgJUAz 


CIP 

Cl|i 

CIP 

CIP 


provenant  de  l’oxydation  de  la  base  obtenue  par  la  condensa- 
tion de  l’ablébyde  formi(|ii(‘  avec  la  dimétbylaniline  : 


ClPO-f  2C6}15Az 


C\\^ 

ciri 


cil- 


C6|lLVz 

CGflVAz 


CTP 

C113H-IP0 

GIP 

CI13 


La  base  tétrarnétbylée  était  pesée  sauf  dans  quelques  cas 
où  on  l’a  évaluée  colorimétriijuement  selon  le  mode  opératoire 
(|ue  j’ai  indiqué. 

J’ai  démontré  ® il  y a quebjues  années  que  sous  l’inlluence  de 
la  formaldéhyde,  la  composition  delà  rosaniline  était  modifiée. 
Les  hydrogènes  libres,  fixés  à l’azote  sont  remplacés  partiel- 
lement par  un  ou  plusieurs  des  résidus  métliyléni({ues  : la  nou- 
velle matière  colorante  (jue  l’on  obtient  se  distingue  de  la 
fuchsine  par  sa  nuance  bleue. 

Ayant  observé  que  les  teintures  de  fuchsine  elles-mêmes  subis- 
saient cette  transformation,  j’ai  utilisé  cette  réaction  pour  recher- 
cher les  traces  d’aldéhyde  formique  dans  les  gaz  au  moyen  de 
bandes  de  papier  teint.  La  réaction  est  commune  aux  aldéhydes 

1.  Bulletin  de  la  Société  chimique,  1899,  p.  35i. 

2.  Bulletin  de  la  Société  chimique^  1893,  p.  29i. 
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acétique  et  propylique.  Le  bleuissement  du  papier  se  produit 
d’autant  plus  rapidement  que  les  quantités  d’aldéhyde  sont  plus 
considérables.  Cette  réaction  ne  doit  pas  être  confondue  avec 
celle  de  la  rosaniline  bisulfîtée. 

Au  moyen  de  ces  méthodes  qualitatives  et  quantitatives  j’ai 
étudié  : Lia  production  d’aldéhyde  formique  dans  les  g’az  dégagés 
par  divers  combustibles;  2®  Einfluence  de  la  nature  des  parois  du 
foyer;  3®  à titre  d’exemple,  la  production  de  l’aldéhyde  formi- 
que dans  un  poêle  en  fonte  ; 4°  la  présence  de  l’aldéhyde  formique 
dans  l’atmosphère  de  Paris  ; 5°  la  présence  de  cette  aldéhyde 
formique  à l’état  polymérisé  dans  les  suies;  6®  sa  formation 
dans  un  certain  nombre  de  circonstances  intéressantes,  comme 
dans  la  combustion  du  tabac,  du  sucre,  des  baies,  etc. 

Combustibles  brillant  à l’air  en  présence  de  parois 
métaUi(jues . 

Pour  avoir  un  terme  de  comparaison,  les  divers  combustibles 
(30  à üO  grammes)  étaient  d’abord  brûlés  dans  un  large  tube  de 
verre  ou  sous  un  entonnoir  de  verre  : les  produits  gazeux  de  la 
combustion  étaient  aspirés  et  leur  teneur  en  aldéhyde  formique 
déterminée  par  la  méthode  indiquée.  Les  combustibles  liquides 
étaient  répartis  sur  des  petites  boules  en  verre  et  comburés  en 
présence  d’un  courant  d’air. 

Tableau  indiquant  les  doses  d aldéhyde  formique  trouvées  dans  les 
produits  gazeux  de  la  combustion  de  diverses  substances  brûlées 
dans  un  foyer  ci  parois  de  verre  L 


Formaldéhyde  en 

Formaldéhyde  en 

milligr.  par  kgr. 

milligr  par  kgr. 

Nature  du  combustible. 

du  poids 

Nature  du  combustible. 

du  poids 



du  combustible 



du  combustible 

Bois  de  sapin 

27 

Paille  2 

83 

Bois  de  chêne 

oiî 

Charbon 

7 

Bois  de  nover 

30 

Charbon 

11 

Bois  de  châtaignier 

30 

Briquettes  . . .' 

14 

Papier  blanc  écoliei- 

28 

Tourbe 

18 

Papier  d’emballage, 

12 

Benzine 

8 

Papier  filtre 

20 

Pétrole 

25 

Ouate 

13 

Toluène 

25 

1.  Gomme  expérience  de  cours  pour  reconnaître  la  l'ormation  de  la  forme 
aldéhyde  dans  les  produits  gazeux  de  la  combustion,  on  chauffe  par  exemple, 
deux  à trois  grammes  de  sucre  dans  un  tube  à essai  dans  lequel  on  plonge  une 
bande  de  papier  teint  à la  rosaniline  neutre.  On  voit  le  papier  se  bleuter  rapide- 
ment dès  que  la  température  du  sucre  atteint  100“  environ. 

2.  La  paille  à demi-consumée  renferme  des  quantités  notables  d’aldéhyde  for- 
niique  (trouvé  Os'',  200  “/“  dans  un  dosage).  Ce  résultat  est  à rapprocher  cle  l’uti- 
lisation des  pansements  à la  paille  brûlée  que  les  Japonais  ont  adoptée  dans  la 
guerre  russo-japonaise'. 
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(loiiiine  le  démontre  ce  tableau,  la  combustion  des  liydi  o- 
carbures  donne  en  présence  de  l’air  des  quantités  déjà  très 
appréciables  d’adléhyde  formique  L 


fn fluence  de  la  nature  des  parois  du  foyer. 

Pour  étudier  cette  influence  on  a répété  les  memes  expé- 
riences dans  un  tube  en  métal,  fer  ou  cuivre,  ou  bien  les  subs- 
tances ont  été  mélangées  avec  de  la  limailles  de  cuivre  et  brû- 
lées directement  dans  un  tube  en  verre  dans  un  courant  d’atr. 


Tableau  indiquant  les  doses  d' aldéhyde  formique  des  eonibuslibk^ 
brûlés  en  présence  de  parois  métalliques  (cuivre  rouge). 


Nature  du  combustible. 


Formaldéhyde  en  milligr.  par 
kgr.  de  combustible. 


Bois  de  hêtre 1400 

Bois  de  chêne 1700 

Bois  de  sapin 1800 

llharbon CdiO 

Toluène 380 


(]e  r(\sultat  confirm(‘  les  observations  que  j’ai  déjà  faites  sin* 
l’action  activante  des  métaux  agissantcomme  agents  catalytiques, 
dans  l’oxydation  de  diverses  vapeurs  en  présence  de  l’air  *. 


Combustion  da/is  un  poêle  en  fonte. 

Les  expériences  précédentes  ont  été  complétées  m It-s 
répétant  dans  un  poêle  en  fonte  (surface  de  chauffe  : 80  déf*. 
carrés). 


1.  L’ouate  chaufrêe  pendant  10  minutes  à 180“  dégage  de  raldéhydo  forinKfiic 
immédiatement  décelable  au  papier  teint  avec  le  chlorhydrate  neutre  de  ro^M- 
niline;  il  re.ste  en  outre  une  certaine  quantité  de  trioxyméthylène  emprisonné  dans 
l’ouate. 

Dans  une  analyse  faite  sur 'un  tampon  d’ouate  de  2 grammes,  chauiTé  pendant 
<piel(pies  minutes  à 200",  j’ai  pu  évaluer  une  dose  de  3 milligrammes  de  trio.xy- 
méthylène. 

Le  papier  lui-même  dégage  de  la  formaldéhyde  à une  température  de  180“  Ccs 
observations  présentent  de  l’intérêt  dans  la  teclinique  bactériologique  et  peuvent 
<'xpli»]uer  certains  mécomptes, 

2.  Bulletin  de  la  Société  chimique  de  Pàris,  p.  939,  t.  XXIX,  1903. 

40 
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Tableau  indiquant  les  quantités  d’aldéhyde  formique imœenant  de 
la  co?nbustioîi  de  diverses  substances  dans  un  poêle  en  fonte. 

Nature  du  combustible.  Formaldéhyde  en  milîigr.  par 

kgr.  de  combustible. 


Bois  de  sapin 320 

Bois  de  cliêne 330 

Bois  de  hêtre 480 

Charbon 230 

Tourbe 303 

Briquettes 200 


Pî  ^ésetice  de  la  formaldéhyde  dans  les  suies 

Les  suies  provenant  des  dépôts  des  fumées  contiennent  elles- 
mêmes  de  la  formaldéhvie  à Tétât  polymérisé  (paraformaldéhyde 
ou  trioxy méthylène).  C/est  une  conséquence  de  la  formation 
de  cette  aldéhyde  dans  toutes  les  combustions. 

Tableau  indiquant  les  proportions  de  torpialdéhyde  contenues 
dans  quelques  suies. 

Formaldéhyde 
en  grammes, 
par  kg 
de  suies 

Suies  de  cheminées  d’appartement  (origine  de  la  cheminée)...  Gr.  3.300 


— — (extrém.  de  la  cheminée) 2.800 

Suies  de  cheminées  d’usine  (origine  de  la  cheminée) 3.500 

— — (extrémité  — ) 3,400 


Fumées  du  tabac. 

Cette  étude  m'a  amené  à examiner  aussi  la  formation  de 
l’aldéhyde  méthylique  dans  la  fumée  du  tabac  : cette  formation 
d’aldéhyde  intéresse  en  effet  Thygiène  des  fumeurs  dont  les 
muqueuses  buccales  sont  constamment  imprégnées  des  produits 
de  la**combustion.  : 

Je  me  suis  placé  dans  les  conditions  se  rapprochant  le  plus 
possible  de  la  réalité.  A cet  effet,  j'ai  utilisé  le  dispositif  imaginé 
par  jM.  Schloesing  lils  qui  permet  de  fumer  le  tabac  sous  ses 
diverses  formes  (cigarettes,  cigares,  etc.). 

J’ai  expérimenté  sur  des  tabacs  d'origine  authentique  qui  m’ont 
été  fournis  par  le  laboratoire  des  manufactures  de  l’État.  Les 
divers  tabacs  : Scaferlati,  Maryland,  Manille,  etc.,  ont  été  fumés 

I.  Ainsi  se  trouve  justifiée  l’utilisation  des  suies  comme  i)Oudres  antiseptiques 
cl  conservatrices  dans  diverses  circonstances. 
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j)ar  J'appareil  sous  les  formes  classiques  : cipares,  cigarettes  et 
<lans  des  pipes  en  bois  ou  en  terre.  Les  li(juides  provenant  de 
la  condensation  des  fumées  étaient  immédiatement  analysés  après 
chaque  opération. 

A titre  d’exemple,  j’indiquerai  les  résultats  qui  ont  été  fournis 
parla  combustion  de  cigares  L 

Tableau  indlquanl  la  quanlllê  (Tahléh ade  forïïhàjuc  obtenue 
dans  la  combustion  des  rlqares. 


Origine. 

Nombre 

d’expériences. 

Poids  moyen 

du  cigare. 

i’oids  moyen 
de  la  base 
CH2[C«H%(CHa)21 
par  cigare. 

Poids  \ moyen 
de  ia 

formaldéhyde 
par  1 00 «r de  tabac . 

gf. 

gr. 

gP- 

Manille 

2 

G. 8 

(1.0589 

O.OGTO 

Lot 

7.5 

0 . 0590 

0,OG50 

Ille-et-Vilaine . . . 

2 

7 

0.0410 

0 . 0G4O 

Londres 

1 

i.5 

0.0 i55 

0.11.80 

Les  résultats  de  ces  essais  sufliseiit  pour  démontrer  (jue  la 
])roduction  de  l’aldéhyde  formicjue  au  cours  de  la  combustion 
du  tabac  varie  selon  b‘s  origines  de  la  plante.  (Certains  fumeurs 
iMi  préparent  ainsi  journellement  plusieurs  centigrammes. 

Dans  les  fumées  de  tabac,  contrairement  à ce  ([ue  l’on  observe 
dans  les  fumées  analysées  précédemment,  l’aldéliyde  formique, 
est  probablement  à l’état  de  combinaison,  avec  la  nicotine  dont 
elle  diminuerait  la  toxicité  2.  , 

Aldéhyde  foi^md/ue  déyayée  par  la  eomlnistian  de  certaines 

substances. 

Si  l’on  recherche  la  formaldéhyde  dans  cei  taines  substances 
utilisées  autrefois  dans  la  prati(|ue  courante  comme  agents  de 
désodorisation,  on  est  surpris  des  doses  élevées  d’aldéhyde 

1.  Les  résultats  plus  cojiiplcts  de  cette  étude  sur  les  tahaes  ont  été  fuildiéa’dans' 
la  Revue  d’hygiène  et  de  police  sanitaire,  lHOo,  t.  II. 

2.  Cette  hypothèse  se  trouve  confirmée  par  les  récents  travaux  faits  <lans  le 
laboratoire  de  M.  le  D’’  Pouchet  par  M.  G.  Droit,  dans  les([uels  l’auteur  démonUc. 
par  des  expériences  sur  des  animaux,  que  la  toxicité  de  la  nicotine  additionnée 
d’aldéhyde  formique  est  amoindrie.  Contribution  à l'étude  de  la  nicotine. 
Kousset  Ed.  1905. 
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fournies  par  leur  combustion  incomplète.  En  voici  la  dibnons- 
tration  : 

Tableau  uidlquani  les  quantilés  (Valdéhyde  formique  déqaqées 
[Hir  la  combustion  de  certaines  substances. 

Poids  de  formaldéhyde  pour  100  gr. 


de  substance  comburée. 

I 

II' 

vSucre  brut 

. (ir.  0.520 

4.500 

Sucre  raftiné 

0.700 

5. 700 

Pastinaca  satina ... 

. . 0.285 

Beta  nulgaris 

0.190 

Baies  de  genièvre  2; 

0.315 

(îraines  d’encens 

......  0.180 

La  combustioTl  du  sucre  et  de  certaines  racines  riches  en  sac- 
clîarosc  est  donc  une  véritable  source  d’aldéhyde  formique. 

[Produits  gazeux  des  comôuslions  incomplètes. 

La  {uésence  de  la  formaldéhyde  peut  être  encore  décelée 
dans  une  fouie  de  circonstances.  C’est  ainsi  que  les  lampes 
d’éclairage,  à l’huile,  au  pétrole,  au  gaz,  à l’acétylène,  ainsi  que 
les  divers  réchauds,  dégagent  de  l’aldéhyde  formique  : je  signa- 
lerai aussi  la  production  considérable  des  vapeurs  de  trioxymé- 
Ihylène  auquel  donne  lieu  l’emploi  des  huiles  lourdes  et  légères 
dans  les  moteurs  à explosion  et  qui  a déjà  été  relatée  par  Sorel 
et  moi  L 

De  meme  on  retrouve  abondamment  Taldéhyde  formique  dans 
les  produits  gazeux  et  dans  les  résidus  de  la  caramélisation  et 
dans  certaines  torréfactions.  Je  me  propose  ultérieurement, 
d’étudier  le  rôle  de  l’aldfdiyde  formique  dans  quelques-uns  de 
ces  phénomènes. 

11 

PRÉSENCE  DE  l’aLDÉHYDE  FORMIQUE  DANS  l’aTMOSPhP:RE  DES  VILLES 

La  composition  des  fumées  provenant  de  la  combustion  des 
corpsjournellement  brûlés  et  qui  se  répandent  dans  l’atmosphère 
des  villes  a toujours  fixé  l'attention  des  hygiénistes,  par  suite 
des  pollutions  que  ces  produits  de  combustion  peuvent  entrainer 
dans  l’air  que  nous  respirons,  pollutions  d’autant  plus  considé- 

1_.  Combustions  faites  en  présence  d’une  toile  de  cuivre  rouijo. 

baies  chau'ffées' dans  un  tube  à essai  donnent  déjà  la  réaction  aldi-hyque 
lOO®. 

-3.  Bulletin  mensml  des  Renseignements  agricoles.  1902  et  1903. 
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râbles  qu'il  s’agit  de  milieux  plus  denses  et  plus  industriels. 

L'étude  de  la  nomenclature  des  gaz  qui  s’échappent  des 
foyers  a déjà  fait  l’objet  de  plusieurs  travaux,  notamment  de  la 
part  de  Péclet,  d’Ebelmenn',  de  Scheurer-Kestner,  de  Meunier- 
et  de  Cbandlair  Roberts.  Enfin  je  rappellerai  les  travaux  de 
M.  Armand  Gautier  qui  a fait  une  étude  considérable  sur  la 
viciation  de  l'atmosphère  des  villes. 

Peu  de  temps  avant  la  publication  de  mes  résullats,  Ealdé- 
byde  formique  avait  été  décelée  dans  l’atmosphère  de  Paris  pai- 
M.  IfenrietU  Le  chimiste  avait  d’abord  conclu  que  l'air  en  con- 
tenait d(‘  2 à (>  grammes  par  100  mètres  cubes  : ces  doses  sont, 
comme  on  le  verra  plus  loin,  considérablement  plus  élevées  que 
celles  que  j'ai  trouvées.  Postérieurement,  le  meme  auteur  a 
reconnu  que  l'air  pur  pris  dans  le  voisinage  de  la  mer  ne  four- 
nissait aucune  trace  d’aldéhyde  formique. 

Pour  évaluer  la  (juantité  d'aldéhyde  contenue  dans  l'air  d’un 
(|uarlier  de  Paris,  j'ai  disposé  un  tube  aspirateur  au-dessus  du 
toit  de  l’Institut  Pasteur  (Institut  de  Chimie  biologique).  Un 
autre  tube  aspirateur  a été  placé  à rni-hauteur  du  batiment  face 
est.  L’air  à analyser  passait  dans  une  série  de  flacons  laveurs  et 
notamment  dans  un  ou  plusieurs  absorbeurs  de  grande  capacité 
et  construits  sur  le  même  modèle  que  celui  que  M.  A.Ciautier  a 
utilisé  déjà  dans  ses  reclu'rclies  sur  les  furnéa^s  de  Ihiris. 

On  a trouvé  1(‘S  résultats  suivants  : 

Tdbicau  indiquant  les  doses  d'aldéhyde  formiqu^>  trouvées 
dans  100"'®  d'air  d'un  quartier  de  Paris. 

Poids  d'aldéhyde 
formique  en  milligr 
par  lOO"'-'  d'air. 


U®  expr-rionce  (prise  cl’cssai  sur  ie  toit) 24 

2«  — (prise  d’essai  à nii-tiautcu!' 


Dîins  une  autre  série  d’expériences  faites  à Courbevoie  en 
plein  centre  d'usine,  on  a obtenu  des  doses  sensiblement  plus 
fortes,  soit  une  moyenne  de  55  milligrammes  sur  3 expériences. 

Tous  les  exemples  que  j’ai  rapportés  démontrent  que  nous 
vivons,  surtout  dans  les  villes,  dans  une  atmosphère  dans 
laquelle  les  sources  d’aldéhyde  formique  sont  constantes. 

1. Ebelmenx,  Métallurgie,  18G1.  t.  II,  p.  85.  Pari.s. 

2.  Société  industrielle  de  Mulhouse,  1875. 

3.  Annales  de  V Observatoire  municipal,  t.  III,  p.  285:  C.  r.  (U‘  l’Àc.  des 
SC.,  1904. 
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• On  peut  se  deinander  maintenant  quelle  peut  être  la  réper- 
cussion sur  Porg^anisme  de  Tabsorption  continuelle  de  cet  air. 

En  admettant  avec  M.  Armand  Gautier  que  la  quantité  de 
combustible  brûlé  annuellement  à Paris,  intra-muros ^ soit  de 
3,000,000  de  tonnes,  on  trouve  en  se  basant  sur  mes  résultats 
(}ue  la  proportion  d’aldébyde  formique  déversée  dans  Latmo- 
spbère  ambiante  par  les  multiples  foyers  de  Paris,  atteindrait 
le  chiffre  <renviron  1,000,000  de  kgr.,  production  au  moins 
égale  pour  Paris  seul,  à celle  de  toutes  les  fabriques  de  formal- 
déhyde réunies.  Celte  dose  est  de  même  ordre  de  grandeur  que 
celle  que  M.  Armand  Gautier  a trouvée  pour  Toxyde  de  carbone 
dans  Tatmospbère  de  Paris.  Mais  eii  pratique,  ces  doses  de  for- 
maldéhyde libre  deviennent  tout  à fait  négligeables,  une  fois 
les  fumées  dispersées  dans  la  masse  de  Tatinosplière. 

(Cependant  de  nombreuses  causes  locales  peuvent  accumuler 
momentanément  les  fumées  sur  place  dans  certains  quartiers, 
dans  le  voisinagt^  des  grandes  usines,  dans  des  locaux  fermés, 
mal  ventilés,  etc.  Il  p(‘ut  donc  exister  des  cas  particuliers  où 
des  populations  vivant  dans  des  conditions  d’exposition  et 
d’habitation  spéciales  respirent  constamment  un  air  enfumé.  Ici 
l’action  de  la  présence  de  Taldébyde  formique  dans  les  gaz  et 
les  suies  pourrait  se  manifester  (on  sait  qu’elle  peut  s’exercer 
à des  doses  très  faibles),  mais  il  est  bien  difficile  dans  l’état 
actuel  de  la  science  et  étant  donné  le  nombre  restreint  d’obser- 
servations  faites  sur  ce  sujet,  de  savoir  quels  seraient  la  nature 
et  les  effets  de  cette  influence. 

Etant  donné  les  propriétés  chimiques  et  antiseptiques  de  la 
formaldéhyde,  sa  présence  dans  les  fumées  doit  se  manifester 
dans  plusieurs  circonstances.  Je  me  bornerai  à citer  ici,  à titre 
d’exemple.  Faction  désodorisante  des  fumées  et  le  rôle  de 
l’aldéhyde  formique  dans  la  fumaison  des  viandes. 

Désodorisation . 

La  présence  de  l’aldéhyde  formique  dans  les  fumées,  notam- 
ment dans  les  produits  gazeux  du  sucre  brûlé  ou  des  graines  de 
genièvre  est  la  cause  de  la  désodorisation  qui  a été  constatée 
depuis  si  longtem.ps  par  l’observation  populaire. 
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La  désodorisation  (*st  scientidqiionient  expliquée  par  les 
combinaisons  que  donnent  instantanément  les  aldéhydes  avec 
les  produits  odorants  qui  se  dégagent  de  la  matière  organique 
en  putréfaction,  notamment  avec  les  amines  de  la  série  grasse  : 

CII-’O  -f  AzCH3II2  = 1120  -f  AzCIP  : CIR 

( 

ou  avec  les  mercaptans  ou  leurs  dé‘riv(‘s,  le  scatol,  etc. 

CII^O  + 2C2I13SH  = 11=20  + CH^  < 

De  même,  la  combinaison  de  rbydrogène  sulfuré  avec  la  for- 
maldéhyde est  inodore.  La  désodorisation,  c’est-à-dire  la  trans- 
formation des  gaz  puants  en  produits  inodores,  est  facilitée  par 
la  différence  qui  existe  entre  leurs  poi<ls  moléculaires  et  celui  de 
l’aldéhyde  formique,  ce  qui  fait  que  des  traces  de  celle-ci  satu- 
rent des  (juantités  relativement  consid(M*ahles  <le  ces  gaz.  En 
outre,  l'aldéhyde  foi  nn(jue  donne  av(‘c  la  matière  albuminoïde 
des  combinaisons  insolubles  <‘t  infernnmtescibles  *. 

Ainsi  se  trouve  expli(juée,  la  double  action  de  l’aldéhyde 
formi(jU(‘  contenue  dans  les  fumé(‘s  comme  agents  désodori- 
sants. 

L’emploi  des  fumées  pour  désodoristu*  (‘st  d’un  usage  cou- 
rant : l’utilisation  de  l’aldéhyde  formi(jue  comme  agent  de 
désinfection  et  de  désodorisation  a donc  été  dans  le  domaine 
public  bien  avant  (jue  ses  pi*opiiétt*s  antiseptiques  aient  été 
signalées. 

Fionaison  de  la  viande. 

L’action  de  la  présence  (b‘  l’aldéhyde  formique  dans  les 
fumées  se  manifeste  aussi  dans  les  fumaisons  des  viandes.  On 
sait  (jue  cette  opération  consiste  à exposer  pendant  plusieurs 
mois  des  quartiers  de  viande  à l’action  lente  des  fumées  : à la 
suite  de  ce  traitement,  les  parti(‘s  superficielles  durciss(*nt, 
se  tannent,  tandis  que  l’intérieur  prend  un  goût  et  une  odeur 
particulière  variant  avec  le  mode  de  fumaison. 

Remarquons  tout  d’abord  (jue  celte  opération  se  pratitjue  en 
se  servant  précisément  de  combustibles  dégageant  le  plus  de 
vapeurs  de  formaldéhyde  (bois  de  hêtre  ou  d(‘  chêne,  etc,). 

L’action  des  vapeurs  de  formaldéby<le  sur  les  tissus  orga- 
ni({ues  a été  signalée  pour  la  première  fois  par  moi  en  1892: 

1.  La  Formaldéhyde,  189G.  Carré  et  Faud,  éjît.,  Cai  is. 
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sous  son  influence,  les  surfaces  externes  de  la  viande  se  durcis- 
sent; si  la  chair  est  à nu,  elle  se  recouvre  d’une  pellicule  for- 
mant un  réseau  et  provenant  de  matières  g-élatineuses  exsudées. 
Enfin,  je  rappelle  que  la  muqueuse  est  tannée  par  Taldéhyde 
formique  {C.)'.  A c.  des  Sc.^  1893)  à un  tel  point  que  Ton  a pu 
fonder  un  procédé  de  tannage  reposant  sur  cette  action. 

Connaissant  ces  propriétés,  il  est  évident  que  dans  les  opé- 
rations de  la  fumaison  et  du  boucanage,  Taldéhyde  formique 
contenue  dans  les  fumées  doit  jouer  un  rôle  important.  C’est 
elle,  en  effet,  qui,  plus  que  les  vapeurs  goudronneuses,  stérilise 
et  tanne  les  parties  superficielles  de  la  viande  ; Todeur  de  relent 
disparaît  pour  être  remplacée  par  celle  des  parfums  à hases  phé- 
noliques sur  lesquelles  Taldéhyde  formique  n’a  pas  d'action 
neutralisante. 

Dans  la  fumaison  de  la  viande,  le  rôle  de  Taldéhyde  for- 
mique semble  donc  aussi  important  que  celui  des  vapeurs 
créosotées. 

Les  viandes  fraîchement  fumées  donnent  la  réaction  de  la 
formaldéhyde  : ce  résultat  est  à signaler  aux  experts  à cause  de 
la  prescription  du  Comité  consultatif  d’hygiène  défendant 
l'emploi  de  cet  antiseptique  par  la  conservation  de  la  viande. 

111 

ESSAIS  DE  DÉSINFECTION 

Certaines  substances,  comme  Tindiqueun  des  tableaux  précé- 
dents, peuvent  dégager,  sous  Tiidluence  de  la  chaleur,  des  doses 
notables  d’aldéhyde  formicjue  : il  était  intéressant  de  rechercher 
si  on  pouvait  tirer  parti  de  ces  résultats  dans  la  pratique  de  la 
désinfection. 

Comme  exemple,  j'ai  choisi  le  sucre  sur  lequel  j'ai  d’abord 
étudié  l’action  de  la  chaleur. 

Action  de  la  chaleur. 

Lorsqu’on  chauffe  le  sucre  à 125°  pendant  plusieurs  heures, 
on  peut  constater  qu’il  dégage  déjà  de  très  faibles  traces  d’aldé- 
hyde formique  décelable  avec  le  papier  de  rosaniline.  Le  dégage- 
ment d’aldéhyde  est  d’autant  plus  rapide  que  Ton  augmente  la 
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onipératuro.  Ainsi,  à I îjO^,  le  (léga^eiiieiit  d'ahléliyde  coinnienee 
après  qLiel(|ues  minutes.  Par  une  élévation  brusque  de  teinpéra- 
liire,  le  dégagement  a lieu  instantanément.  Si  l’on  continue  <à 
cliauffer,  b*  caramel  fournit  <le  nouvelles  quantités  d’aldéhyde 
forrni(jue  : il  reste;  comme  résidu  un  charbon  spongiem.v,  très 
volumineux,  ejui  représente  environ  le  (juart  du  poids  du  sucre 
(“inployé. 

Les  rendements  <‘ii  aldéhyde  métliyli(jm‘,  comme  l’indiejue  h‘ 
tableau  suivant,  sont  extrêmement  variahh's  sedon  la  manièia' et 
la  rapidité  avec  hujuelle  on  chauflV  : c(‘tte  ditierence  découl(‘(h‘s 
(d)servations  précé(hmt(*s. 

Tableau  indiquant  les  quantités  d’aldéhtjde  formique  deqaqées  par 
ta  combustion  du  sucre. 

Sucre  en  poudre  projeté  sur  Sucre  brCilé dans  l’intérieur 
une  plaque  chaude.  d'une  toile  de  cuivre. 

1''®  o.vpt'rioiicc (il  . 0/0  k.o  0 0 

i>e  — 1 . 1 iO  :i.T 

:>,«  — 0.700 

L’aldéhydt'  foiinitjin*  (jui  pi'ovitml  <lu  sucre  chaulle  étant 
accompagnée  de  produits  volatils,  jouissant  de  propriétés  anti- 
septiques, il  était  utile  d'en  connaître  la  (jualité  et  la  (juantité. 
Ln  soumettant  à l'analyse  h‘s  jiroduits  gaztuix  de  la  combustion 
<lu  sucre,  j’ai  trouvé,  selon  l(*s  conditions  d'exiiérimice  : L de 
l’aldéhyde  formitjue  dosée  par  la  métbodt*  à hi  dimétbylaniline 
(de  0,2  à 0,7  0 Oj  : 2‘’  de  l'alcool  métbyli(jU(‘  (de  0,  1 à b ()  t)j  ; 

de  l’acétone  dosé  à l'état  d'iodoforme  (dt'  0.  1 h b ()  ());  4^  de 
l'aciile  acétitjue  (de  1 à b 0 O)  ; b®  des  dérivés  pbénolitjues  éva- 
lués à l’état  d'atdde  pbénique  (d<‘  l «à  .4  O/O);  de  l'essence 
tl’amandes  amères  (de  0.  b à 1,  4 0/0).  dette  deiaiière  substance 
ne  semble  pas  encore  avoir  été  signalée  dans  la  décomposition 
du  sucre  parla  chaleur;  elle  a été  dosée  à l'état  de  leucobase 
du  vert  malachite  d’après  une  nouvelle  méthode  que  j ai  appli- 
quée et  qui  sera  publiée  à part. 

Les  propriétés  antiseptiques  des  fumées  du  sucre  sont  donc 
dues  à une  réunion  de  produits  antiseptiques  gazeux  parmi  les- 
quels se  trouve  l’aldéhyde  formique  qui,  d’après  la  connaissance* 
que  nous  en  avons,  doit  jouer  le  principal  rôle.  11  faut  remar- 
quer qu’elle  se  trouve  accompagnée  de  substances  comme 
l’acide  acétique  et  l’acétone,  qui  facilitent  son  action  antisep 
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l.ique,  soit  en  l’activant,  soit  en  retardant  la  polymérisation  de 
l’aldéhyde* . 

■îjc-  ^ 

Les  essais  en  grand  ont  d’abord  été  précédés  d’expériences 
faites  sous  une  cloche  afin  de  mettre  en  évidence  les  propriétés 
antiseptiques  des  fumées  du  sucre. 

Stérilisation  d’ohjrts  contaminés  soumis  à Vaction  des  vapeurs 
provenant  de  la  combustion  de  2 gr.  de  sucre  sous  une  cloche  de 
\2  litres. 


Germes 

Nombre  d'objets 
contaminés. 

Après  30  minutes. 

Après  1 heure. 

Après  4 h.  à 40®. 

Coli-bacill.' 

1 

10 

sff-rilisation. 

» 

» 

Bacille  typhi(|ue  . . . 

3 

— ■ 

» 

» 

Charbon 

12 

— 

» 

» 

Vibrion  cholérique. 

5 

— 

» 

» 

StapliylocoqiK*  doré. 

8 

non  stérilisé. 

stérilisation. 

» 

Sublilis 

8 

non  stérilisé. 

non  stérilisé. 

stérilisation. 

Remarquons  dans  ces  essais  que  le  b.  subtUis  a été  stérilisé  en 
élevant  la  température  de  l’air  de  la  cloche  : ce  résultat  est  à 
rapprocher  de  celui  de  M.  Poitevin^  qui  a démontré  que  la  cha- 
leur augmentait  considérablement  l’action  microhicide  des 
vapeurs  d’aldéhyde  formique  vis-à-vis  de  ce  germe. 

Ces  expériences  établissent  donc  d’une  manière  certaine  les 
propriétés  ant  iseptiques  du  mélange  gazeux  provenant  de  la 
combustion  de  sucre  L 

Les  essais  suivants,  faits  à l’Institut  Pasteur  dans  une  salle  de 
100  mètres  cubes,  ont  consisté  à brûler  le  sucre  le  plus  rapidement 
possible,  en  s’inspirant  des  résultats  précédents,  dans  une  mar- 
mite placée  sur  un  réchaud  à gaz. 

Selon  la  teclmicjue  habituelle,  des  objets  contaminés  de 
natun‘s  diverses  (bois,  papier,  étoffes,  etc.)  étaient  disposés  en 
divers  points  du  local,  et  après  6 heures  d’exposition,  on  ense- 

L J’ai  aussi  (-onstaté  que  le  sucre  chauffé  à 200"  ilans  un  courant  d’acide  car- 
bonique fournissait  également  des  quantités  notables  d’aldéhyde  formique. 

2.  Annales  de  Vlmtitiit  Pasteur^  1898. 

3.  Ces  résultats  viennent  d’être  récemment  confirmés  dans  un  travail  de 
M.  Delater  (Thèse,  1903,  Lyon). 
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rnençait  les  bouillons.  Coninie  germes  peu  résistants,  on  a 
choisi  le  coli-bacille  et  le  bacille  typhique  ; comme  germes  plus 
résistants,  le  charbon  sporulé  et  le  staphylocoque  doré  dont  des 
parcelles  de  culture  solide*  étaient  préalablement  dessé(‘lHb‘s 
dans  le  vide.  La  température  du  local  n’a  pas  dépassé  2(D. 


h'ssctis  (l(‘  dés  infect  Ion. 


Essais  dans  un  local  de  100™“^  (sucre  brûlé  kilos). 

Observations. 

Témoin. 

Objets  con- 

Coli-bacille 

Objets 

contaminés  10. 

Bacille  typhique. 
Objets 

contaminés  15. 

Charbon  sporulé. 
Objets 

contaminés  10. 

staphylocoque 
doré  desséché. 
Objets 

contaminés  12. 

taminés  3. 

ont  dilt. 

ont  été  stéril. 

ont  cuit. 

ont  été  stéril. 

ont  eult. 

ont  été  stéril. 

ont  ouït. 

ont  été  stéril. 

Apr.  2j. 

ont  cuit  iv('‘ 

0 

10 

0 

i:i 

0 

10 

-) 

10 

— IM- 

— 

0 

10 

1 

11 

• ) 

7 

10 

1 

- -^0  j. 

— 

0 

10 

1 

II 

O 

5 

11 

1 

Essais 

en  eniploi/anl  6 b ilos  de  sucre  en  2 fois. 

Api-.  2j. 

ont  cultive 

0 

10 

0 

i.') 

0 

10 

0 

li> 

— 

— 

0 

10 

0 

15 

1 

<) 

5 

à 

- -^Oj. 

— 

0 

10 

0 

15 

1 

0 

7 

Essais 

en  ren\ plaçant  le 

' sucre  par  la  mélasse. 

Apr.  2 j. 

ont  cultivi’ 

0 

10 

0 

15 

0 

10 

0 

1:? 

- uj. 

— 

0 

10 

0 

15 

0 

10 

10 

- ->oj. 

— 

0 

10 

0 

15 

1 

0 

-> 

10 

La  dose  de  3 kilos  de  sucre  a été  insuffisante  pour  stériliser 
tous  les  objets  infectés  par  le  coli-bacille  et  le  bacille  typhique. 

La  combustion  lente  du  sucre  donne  de  mauvais  résultats  : 
le  maximum  d’effet  est  produit  par  une  carbonisation  rapide  du 
sucre.  Au  cours  de  ces  essais,  j'ai  obsei*vé  que  les  objets  placés 
ilans  le  local  où  se  faisait  la  désinfection  n'avaient  pas  été 
détériorés  par  les  fumées  ; il  ne  s’est  point  formé  de  noir  (b* 
fumée,  mais  les  parois  du  local  ont  b‘gèrement  jaunies  (ce  jau- 
nissement est  également  apparent  sur  le  papier  blanc  L L'od(‘ur 
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d(‘  raltlohyfle  formique,  très  forte  pendant  la  combustion  du 
sucre,  disparaît  rapidement  après  une  légère  ventilation;  il 
subsistt*  une  odeur  de  caramel  beaucoup  moins  incommodante 
qin^  celle  du  trioxyrnétbylène.  Enfin,  les  fumées  qui  se  dégagent 
du  sucre  cbauffé  ne  sont  pas  explosibb^s. 


On  peut  se  demander  maintenant  quelle  conclusion  il  faut 
tirer  de  ces  essais  de  désinfection  et  si  une  semblable  méthode 
peut  présenter  de  Pintérét  au  point  de  vue  pratique. 

11  faut  dbibord  observer  que  les  résultats  (jue  j‘ai  obtenus 
sont  moins  favorables  que  ceux  qui  sont  donnés  par  les  divers 
j)rocédés  de  désinfection  par  Paldéliyde  formique.  Il  n'en  reste 
pas  moins  acquis  à la  suite  de  mes  expériences  que  des  germes 
contagieux  ont  pu  être  stérilisés  dans  les  conditions  d'une  pra- 
ti(|ue  extrêmement  simple.  Le  procédé  qui  consiste  à produire 
des  fumées  antiseptiques  par  la  combustion  du  sucn*  ou  de  la 
mélasst‘  (ou  éventuellement  par  d'autres  substances)  j)eut  être, 
d'après  mon  opinion,  considérablement  perfectionné,  soit  en 
mélangé‘ant  le  produit  avec  des  substances  poreuses  inertes 
poiu*  augmenter  le  rendement  en  aldéhyde  formique,  soit  surtout 
dans  la  confection  d'un  appareil  dans  lequel  on  utiliserait  b‘S 
pro])riétés  catalytiques  des  parois  métalliques  : pour  le  moment, 
mes  exjMTiences  ne  doivent  être  considérées  que  comme  une  simple 
indicîition.  Ce  n'est  donc  qu'après  une  étude  plus  complète 
(jue  l'on  pourra  se  former  um*  opinion  sur  refticacité  de  la 
m«dbo(b‘  comme  procédé  pratique  de  désinfection. 

Mais  en  attendant,  à défaut  de  tout  autre  procédé,  les  fumi- 
gations réitérées  provenant  du  sucre  brûlé,  comme  on  le  fait 
déjà  mais  [d'une  manière  trop  imparfaite,  pourraient  être 
employées  dans  beaucoup  de  cas,  notamment  dans  les  régions 
éloignées  des  villes.  La  désodorisation  qui  en  résulte,  et  qui  est 
maintenant  scientifiquement  expliquée,  en  fait  en  tout  cas  un 
bon  moyen  d'assainissement  pour  purifier  des  locaux  qui  ne 
craignent  pas  trop  la  détérioration. 

A défaut  de  sucre,  la  combustion  de  diverses  essences  de 
bois,  de  fagots  et  surtout  de  paille  humide'  pourrait  être  utilisée 

1.  L’utilisation  dos  propriétés  des  fumées  provenant  de  la  combustion  incojji- 
plètti  de  la  paille  légèrement  humidifiée  présente  un  intérêt  tout  particulier  dans 
le  domaine  agricole. 
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siirtOLii  dans  les  campagnes  pour  l’assainissement  des  ecuries. 
des  fosses  et  des  basses-cours. 

Toutes  ces  fumées  doivent  être  désormais  considéi(a*s 
comme  de  véritables  agents  gazeux  de  désinfection. 


Comme  moyen  de  défense  contre  la  peste. 

Par  a.  TUILLAT 


Le  fait  démontré  par  les  résultats  du  travail  précédent  i.  que  l’aldélnale 
formique  se  produit  dans  toutes  les  combustions  incomplètes  et  que,  d’autre 
part,  les  proportions  d’aldéhyde  formée  peuvent  être  assez  considérables 
pour  produire  de  véritables  stérilisations,  permet  d’envisager  les  anciennes 
pratiques  de  désinfection  sous  un  jour  nouveau. 

On  sait  en  effet  que  parmi  les  moyens  de  défense  utilisés  anciennement 
par  nos  ancêtres  pour  se  préserver  des  épidémies,  l’emploi  des  feux  et  des 
fumées,  dont  l’origine  se  perd  dans  la  nuit  des  temps,  a joué  un  grand  rôle. 
Depuis  Hippocrate  et  même  à une  date  antérieure,  si  l’on  en  croit  certains 
auteurs,  l’histoire  fait  mention  que  les  feux  et  les  fumées  furent  cons- 
tamment employés  dans  ce  but  : on  peut  même  dire  que  cet  usage  ne  s’est  pas 
complètement  perdu. 

L'examen  de  ces  vieilles  méthodes,  basé  sur  l’étude  même  des  textes  qui 
en  font  mention  à travers  les  âges,  m’a  démontré  que  non  seulement  dans 
la  mise  en  pratique  de  leur  méthode  de  désinfection,  les  anciens  s’étaient 
placés  dans  des  conditions  extrêmement  favorables  pour  la  production  de 
l’aldéliyde  formique,  mais  que  certaines  propriétés  de  ce  corps  leur  ont  été 
connues  et  leur  ont  permis  en  quelque  sorte  de  faire  un  choix  parmi  ces 
méthodes  : il  en  est  résulté  un  grand  nombre  de  pratiques  et  de  recettes 
que  l’on  trouve  disséminées  dans  les  anciens  ouvrages. 

Etant  données  ces  notions  nouvelles,  j’ai  pensé  qu’il  était  intéressant  au 
point  de  vue  de  l’iiistoire  médicale  d’en  faire  une  étude  spéciale,  de  montrer 
qu'elles  reposaient  sur  un  véritable  principe  scientifique  et  que  les  perfec- 
tionnements qui  y furent  apportés  étaient  une  déduction  rationnelle  des  idées 
alors  en  cours. 

Si  considérable  (|ue  soit  la  bibliographie  sur  la  peste,  l’histoire  de  ces 
vieilles  pratiques,  envisagées  sous  ce  point  de  vue  particulier,  n’a  pas  encore 
été  faite  ; les  documents  que  j’ai  rassemblés,  joints  aux  résultats  de  mes 
propres  expériences,  démontrent  qu’elles  ne  doivent  plus  être  considérées 
sous  un  point  de  vue  aussi  défavorable  et  qu’elles  ont  eu  leur  utilité. 

Mais  une  semblable  étude,  pour  présenter  de  l’intérêt,  ne  doit  pas  con- 
sister simplement  à expqser  des  recettes  ; il  sera  intéressant  de  se  rendre 
compte  pour  quelles  raisons  les  anciens  les  avaient  utilisées  et  pourquoi  elles  » 
furent  abandonnées  après  avoir  été  en  si  grand  honneur  pendant  tant  de 
siècles. 

Enfin,  on  peut  aussi  se  poser  la  ({uestion  de  savoir  si  ces  méthodes  oui 
pu  être  efficaces. 

1.  Voir  aussi  C.  r.  de  VAc.  des  Sc.,  :20  juin  1904,  7 novembre  1904,  et 
20  mars  1905. 

Revue  d'hygiène  et  de  police  sanitaire,  février  1905. 
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Ces  considérations  conduisent  tout  naturellement  à diviser  cette  étude  en 
3 parties  : 

Dans  la  première^  je  résumerai  d’abord  les  idées  que  l’on  avait  ancien- 
nement sur  l’origine,  les  causes  et  le  caractère  contagieux  des  épidémies, 
idées  qui  ont  guidé  les  médecins  dans  le  choix  de  leurs  moyens  de  défense. 

La  deuxième  partie  aura  trait  à l’emploi  des  feux  et  des  fumées  pour  la 
désinfection  des  villes,  des  maisons,  des  personnes,  des  habits  et  des  objets. 
En  m’appuyant  sur  ie  texte  des  auteurs.  Je  cilerai  quelques  occasions 
mémorables  où  elles  furent  utilisées. 

Enfin,  dans  la  troisième  partie,  je  ferai  ressortir  plus  spécialement  que  la 
mise  en  pratique  de  ces  anciennes  méthodes  a présenté  des  conditions  extrê- 
mement favorables  [)Our  la  production  de  l’aldéhyde  formi([ue  et  pour  son 
application  à la  désinfection. 


I 

CONSIDÉHATIO.XS  SUR  LES  ANCIE.XXES  THEORIES 
Origine  des  épidémies. 

L’idée  que  l’on  avait  dès  la  plus  haute  antiquité,  (rime  pari,  sur  l'origine 
et  les  causes  des  épidémies,  et,  d’autre  part,  sur  la  manière  dont  se  projia- 
geait  la  contagion,  a été  la  base  des  procédés  de  défense  utilisés  jusipi’au 
commencement  (tu  xi\e  siècle  et  qui  ont  consisté  dans  ra[)plication  des 
feux  et  des  fumées. 

Quoique  ces  idées  nous  soient  d(‘jà  très  connues  et  (jii’elles  soient  relatées 
dans  un  grand  nombre  d'ouvrages,  je  ne  crois  [las  m’éloigner  di^  mon  sujet 
en  les  rappelant  ici. 

l^our  les  anciens,  les  diverses  épidémies  décrites  sons  le  nom  de  pestes 
avaient  pour  cause  une  corruption  de  l’air.  Aussi  c’esi  d’abord  à l’air  (}u’ils 
appliquèrent,  [lour  le  purifier,  le  traitement  des  feux,  ainpiel  ils  adjoignirent 
jdus  tard  celui  des  fumées. 

Cette  idée  de  la  corruption  de  l’air  engendrant  les  épidémies  remonte  à 
la  plus  haute  antiquité  puisipie  Thucydide  *,  qui  a laissé  des  documents  sur 
la  peste  d’Athènes,  disait  qu’elle  avait  son  principe  dans  « un  venin  pestilen- 
tiel répandu  dans  l’air  w.  Procope^  en  fait  aussi  mention. 

Cette  manière  d’envisager  la  cause  des  épidémies  a donné  naissance  à la 
théorie  des  miasmes  qui  fut  admise  jusqu’au  milieu  du  xixc  siècle.  Mais  on 
[leut  remarquer  que  le  miasme  (giacrga,  souillure)  se  rencontre  avec  une 
signification  parfaitement  déterminée  et  correspondant  à la  plupart  de  ses 
acceptions  modernes,  dans  plusieurs  passages  des  livres  hippocratiipies  *. 

Exclusivement  d’abord  réservé  aux  émanations  nuisibles  produites 
pendant  la  vie  par  l’homme  ou  les  animaux,  ce  terme  a été  apiiliqué  peu  à 

1.  Thucydide,  l.  H,  cap.  xlviii,  et  l.  II,  cap.  lxxx. 

2.  Procope,  l.  II,  cap.  xxii. 

3.  Hippocrate,  Œuvres  complètes,  traduction  de  Littré,  liv.  VI,  p.  !)9. 

Voir  aussi  : Kransz,  Disquisitio  historico-medica  de  natura  morbi  Atheniensium 
a Thucydide  descrinia.  Stuttgart,  1831. 
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peu  non  seuleinenl  aux  émanations  putrides  fournies  par  la  décomposition 
des  matières  animales,  mais  aussi  aux  exlialaisons  appelées  morbifiques, 
aux<juelles  on  avait  réservé  le  nom  iVeffluves  et  qui  provenaient  du  sol, 
spécialement  des  marais. 

Les  causes  auxquelles  on  attribuait  les  diverses  maladies  désignées  sous 
le  nom  de  pestes  et  de  typhus  peuvent  être  ainsi  résumées  : 

lo  L’entassement  d’hommes  sains  ou  malades  dans  les  lieux  resserrés  où 
l’air  se  renouvelait  lentement  ou  imparfaitement,  dans  les  camps,  dans  les 
prisons,  dans  les  hôpitaux.  On  pensait  que  diverses  causes  secondaires,  telh's 
({ue  la  malpropreté,  les  amas  d’immondices  de  tous  genres,  contribuaient  à 
augmenter  le  danger  de  ces  entassements  i ; 

La  putréfaction  de  corps  morts  en  plein  air  ou  l’exhumation  de 
cadavres  dont  la  décomposition  était  déjà  avancée 

30  Les  exhalaisons  putrides  qui  se  dégageaient  d’eaux  stagnantes,  de 
terrains  que  des  eaux  avaient  récemment  abandonnés,  de  fossés,  de  cloaques 
récemment  nettoyés; 

40  L’habitation  de  rues  très  étroites,  malpropres,  mal  aérées,  où  stagnaient 
des  matières  animales  en  putréfaction,  et  par  où  s’écoulaient  les  vidanges 
des  boucheries. 

Une  des  causes  qui  légitimaient  l’emploi  des  feux  était  l’importance  que 
l’on  attribuait  à l’action  favorisante  de  l’humidité.  Ce  rôle  de  l’humidité  a 
été  souvent  relaté  par  des  auteurs  comme,  par  exemple,  par  maître  François 
du  Port,  médecin  du  roi,  doyen  de  la  Faculté  de  Médecine  de  Paris  en  1638  : 
((  Comme  donc  ainsi  soit  que  la  peste  de  laquelle  icitraictons  vienne  de  Pair 
corrompu,  la  corruption  naquisse  de  chaleur  et  d’humidité,  mais  d’humidilé 
principalement » 

Je  rappellerai  encore  que  pour  la  fièvre  jaune  désignée  aussi  sous  le 
nom  de  typhus  d’Amérique,  on  croyait  également  qu’elle  était  due  à une 
corruption  de  Pair  provenant  spécialement  d’émanations  du  sol  et  facilitée 
par  une  chaleur  excessive  jointe  à une  extrême  humidité.  C’est  ainsi  que 
d’après  Andral  ^ et  bien  d’autres,  les  amas  d’eau  stagnantes  que  l’on  trouve 
dans  beaucoup  de  coins  du  littoral  des  Antilles,  paraissaient  jouer  un  rôle 
très  actif  dans  la  production  du  typhus  américain. 

Relation  entre  la  mauvaise  odeur  et  V apparition  de  V épidémie. 

Les  causes  que  je  viens  d’énumérer  et  auxquelles  on  attribuait  les  épidémies 
expliquent  clairement  pourquoi  la  notion  de  la  puantem*  était  toujours  liée 
dans  l’esprit  des  anciens  médecins^  avec  celle  de  la  présence  de  ces  épidé- 
mies, et  il  eut  été  difficile  d’avoir  une  opinion  différente  puisqu’on  faisait 

1.  Dictionnaire  de  Médecine.,  1821,  t.  XXI,  page  17. 

2.  Ambroise  Paré  parle  de  vapeurs  fétides  exhalées  par  dos  cadavres  comme 
ayant  causé  la  mort  de  milliers  d’hommes. 

3.  Souverains  i^emèdes  et  préservatifs  contre  la  peste,  1G38.  par  François  du  Port. 
— Moyen  de  guarir  et  cognoitre  la  peste,  1640  (meme  auteur). 

4.  Dictionnaire  de  Médecine,  t.  XXI,  page  17. 

C’est  surtout  à Prosper  Alpinus  que  1 on  doit  attribuer  l’idée  de  la  genèse  de 
la  peste  par  la  putréfaction  des  cadavres  et  des  corps  organiques  sous  la  double 
inllucncc  de  la  chaleur  et  de  l’humidité. 
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intervenir  presque  toujours  l’idée  d’une  décomposition  organique.  J’insiste 
particulièrement  sur  cette  relation  parce  que  dans  les  procédés  que  j’ai 
décrits,  la  disparition  ou  la  réapparition  de  la  mauvaise  odeur  était  sou- 
vent considérée  comme  la  })ierre  de  touche  de  la  valeur  des  procédés  de 
fumigation. 

Cette  opinion  subsista  jusqu’au  siècle  dernier  où  l’on  admit  que  la  puan- 
teur n’accompagnait  pas  nécessairement  l’épidémie.  Plusieurs  savants  firent 
la  remarque  que  Ton  ne  pouvait  en  général  établir  de  rapport  entre  la 
nocuité  des  différents  miasmes  et  l’impression  qu’ils  produisaient  sur  le  sens 
de  l’odorat,  a Chaque  jour,  écrivait  Colin  a en  parlant  des  mauvaises  odeurs, 
elles  s’imposent  sans  grand  danger  à des  millions  de  personnes  : les 
miasmes  provenant  de  l’homme  dans  un  milieu  confiné  affectent  bien  moins 
l’odorat,  mais  sont  bien  plus  redoutables  comme  causes  - morbifiques  ; enfin 
les  exhalaisons  du  sol  qui  donnent  les  fièvres  pernicieuses  ne  se  révèlent 
souvent  par  aucune  impression  de  ce  genre  et  ne  rappellent  même  que 
rarement  la  fétidité  de  Teau  corrompue.  » 

Plus  loin,  j’expliquerai  comment  la  désodorisation  de  l’air  corrompu,  si 
souvent  signalée  à la  suite  des  fumigations,  était  due  à la  production  de 
l’aldéhyde  formique  qui  possède  à un  haut  degré  des  propriétés  désodo- 
risantes 2. 

Ce  qu'il  faut  retenir,  pour  le  sujet  (|ui  nous  intéresse,  de  ce  rapide  a[)erçu 
sur  les  idées  anciennes  concernant  la  cause  des  épidémies,  c’est  que  dans 
tous  les  cas,  qu’il  s’agisse  de  peste,  de  typhus  ou  de  fièvre  jaune,  on 
ramenait  tout  à une  corruption  de  l’air  et  que  cette  corruption  était  géné- 
ralement accompagnée  d’une  mauvaise  odeur  qui  paraissait  être  favorisée 
par  l’humidité. 


Coiitcufion. 

L’idée  de  se  désinfecter  par  les  feux  et  la  fumée  a été  naturellement 
précédée  chez  les  anciens  des  connaissances  qu’ils  avaient  sur  la  transmis- 
sibilité des  maladies  contagieuses  non  seulement  par  les  personnes,  mais 
par  les  objets. 

Cette  notion  de  la  contagion  se  trouve,  en  effet,  chez  les  plus  vieux 
auteurs®.  Ainsi  dans  la  peste  d’Athènes,  on  avait  observé  que  les  malades 
infectaient  ceux  qui  les  approchaient. 

((  Ceux-ci,  ne  s’apercevant  pas  d’abord  qu’ils  étaient  atteints  du  levain  con- 
tagieux, sortaient  de  leur  maison  pour  vaquer  à leurs  affaires  et  le  commu- 
niquaient sans  le  savoir  aux  personnes  qu’ils  touchaient.  » 

C’est  ce  qui  faisait  dire  à Thucydide  ^ que  « les  Athéniens  s’infectaient 
comme  des  brebis  malades  ».  , 

Chez  le  peuple,  la  connaissance  de  la  contagion  était  peu  développée,  on 

1.  Dictionnaire  encyclopédique  des  Sciences  médicales  de  Dechambre.  Article 
Miasme  par  Léon  Colin,  t.  VII,  page  511. 

2.  Revue  d’ Hygiène  et  de  police  sanitaire,  février  1895,  p.  146. 

3.  Hippocrate,  loc.  cit. 

4.  Thucydide,  Z.  II,  cap.  xlvii,  et  l.  III,  cap.  lxxx.  — Voir  aussi  Papon.  De  la 
peste  ou  Epoques  mémorables  de  ce  fléau,  p.  64. 
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])eiil  iiiènie  dire  parfois  inconnue,  comme  elle  l’est  presque  encore  des' 
peuples  sauvages  de  nos  jours i. 

. S’il  est  prouvé  que  la  contagion  des  épidémies  fut  observée  dès  la  plus 
haute  antiquité,  elle  fut  cependant  mise  en  doute  et  discutée  i»ar  certains 
auteurs  comme  Plutarque  ^ et  Tite-Live^. 

Evagre  ^ qui  a décrit  la  peste  de  Constantinople  dit  qu’on  ne  croyait  pas 
de  son  temps  que  la  peste,  fût  contagieuse.  Quelle  que  soit  la  divergence  des 
auteurs  à ce  sujet,  tous  admettaient  cependant  l’efficacité  des  feux  et  des 
ruinées  en  temps  d’épidémie. 

Si  la  contagion  de  la  peste  par  les  personnes  ne  pouvait  pas  passer 
inaperçue,  il  n’en  est  pas  de  même  de  celle  par  les  habits  seuls  et  les  objets. 
C’est  ainsi  qu’Evagre  que  je  viens  de  citer  dit,  à propos  de  cette  même  peste 
de  Constantinople  a qu’on  ne  savait  pas  que  les  habits  d’un  homme  sain 
pouvaient  s'imprégner  du  venin  et  le  communiquer  au  dehors  sans  qu’il  le 
prenne  et  lorsque  son  corps  n’était  pas  disposé  à le  recevoir  ». 

Boccace^  paraît  étonné  qu’on  prît  la  peste  en  conversant  avec  des  malades 
et  en  touchant  ce  qu’ils  avaient  touché. 

L'idée  de  la  contamination  par  les  habits  des  malades  ou  par  les  objets 
louchés  par  eux  et  par  suite  celle  de  leur  désinfection  parles  parfums,  ne 
vinrent  que  plus  tard,  longtemps  après  la  désinfection  de  l’air 

* * 

Telles  étaient,  en  résumé,  les  idées  qui  avaient  cours  anciennement  et 
dans  les  siècles  derniers  sur  l’origine,  la  cause  et  le  caractère  contagieux  des 
é[>idémies.  Elles  étaient  je  le  répète,  utiles  à exposer  puisqu’elles  ont  con- 
duit à l'adoption  des  procédés  de  fumigation  dont  nous  allons  maintenant 
nous  occuper. 

II 

EMPLtU  DES  FEUX  ET  DES  FUMEES 

Deux  remarques  peuvent  être  faites  sur  ce  qui  précède.  ' 

La  première  est  que  l’on  croyait  que  l’épidémie  était  toujours  due  à une 
corruption  provenant  d’une  décomposition  organique  produite  sous  l’influence 
de  l’humidité  par  des  causes  multiples. 

La  deuxième  c’est  qu’on  avait  reconnu  que  la  peste  pouvait  se  transmet!  re 
non  seulement  par  la  fréquentation  des  personnes  atteintes,  mais  aussi  par 
le  contact  des  objets. 

Or  le  principe  du  traitement  des  feux  et  des  fumées  correspondait  bien  à 

1.  Salomon  Reixach,  Dictionnaire  des  Antiquités^  aiticle  Médicus.  Voir  aussi 
l'ouvrage  allemand  de  Bartels,  Médicin  der  yaturvœlker,  p.  250. 

2.  Plutarque.  V.  de  R.  et  Den.  d' Halicarn. 

3.  Tite-Lire,  dcc.  L hv.  1. 

4.  Evagre,  Hist.  Ecclesiasticœ,  libri  /T,  caj).  xxviii. 

5.  D'après  Papon,  loc.  ait,  page  110. 

6.  Outre  les  auteurs  cités,  j’ajouterai  conune  ayant  exprimé  ces  idées  : 

Spangenberg,  Historic  von  der  fhïchtenden  Krankeit  der  Pestilenz^  etc.,  1532. 

Kircher,  Scrutinium  pbysico-médirum  contagiosæ  fuis  qiiœ  dicitur  pestis. 
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ces  idées.  Les  feux  proprement  dits  avaient  pour  but  de  brûler  directement 
le  germe  pestilentiel  : les  fumées  constituaient  l’agent  désinfectant  et  déso- 
dorisant. 

Quant  aux  parfums  propiement  dits,  ils  avaient  pour  effet  deremplacer 
la  mauvaise  odeur. 

Pour  les  anciens,  le  « venin  » existait  dans  l’air;  aussi  cherchèrent-ils  tout 
d’abord  aie  « médicamenter  »,  suivant  l’expression  pittoresque  de  Pestalossi  L 
Voilà  pourquoi  ils  s’adressèrent  en  premier  lieu  à l’agent  destructeur  par 
excellence,  c’est-à-dire  au  feu. 

Tel  est  le  point  de  départ  des  innombrables  procédés  de  purification  par 
les  feux,  les  fumées  et  les  parfums  - : ils  reposaient  sur  un  principe  scienti- 
lique,  contrairement  à des  pratiques  qui  les  ont  j)récédés  et  qui  avaient  pour 
but  de  chasser  les  démons  et  les  génies  des  maladies 

Beaucoup  d’auteurs  font  remonter  l’usage  des  feux  à Hippocrate,  lequel 
ayant  reconnu  que  la  peste  avait  son  principe  dans  un  venin  répandu  dans 
l’air,  préconisait  l’emploi  des  feux  dans  les  rues  des  villes  infectées. 

Cependant,  on  lui  trouve  des  prédécesseurs  puisqu’on  cite  Empédocle  et 
Acron  d’Agrigente  * qui  firent  mettre  le  feu  à des  forêts  entières  pour  pré- 
server les  villes  de  la  contagion. 

Hippocrate,  qui  avait  fait  allumer  des  feux  dans  les  rues  d’Athènes,  ne 
serait  donc  qu’un  imitateur  : «[uoi  qu’il  en  soit,  on  rapporte  que  ceux  qu’il 
ordonna  d’allumer  firent  disparaître  la  contagion  : on  sait  que  les  Athéniens 
reconnaissants  l’honOrèrent  d’une  couronne  d’or. 

Ce  procédé  de  désinfection  ne  tarda  jias  à se  vulgariser  dans  toute  la 
(Irèce,  car  après  qu’Hippocrate  eut  délivré  la  ville  d’Athènes  de  la  peste  en 
désinfectant  l’air  par  le  moyen  des  feux,  il  envoya  ses  disciples  dans  les 
villes  empestées,  pour  leur  rendre  le  même  service  L’idée  qui  régnait  alors 
était  que  le  feu  « brûlait  le  venin  » et  que  celui-ci  était  détruit  par  une  élé- 
vation de  température.  Ce  ne  fut  que  plus  tard  que  l’on  reconnut  l’action 
désodorisante  des  fumées  et,  dès  lors,  il  semble  que  les  feux  avaient  pour  but 
de  produire  de  la  fumée  plutôt  que  d’élever  la  température. 

L’usage  de  brûler  certaines  substances  végétales  pour  la  désinfection  est 
relaté  dans  un  grand  nombre  d’ouvrages.  Homère  l’a  célébré  ainsi  que  Pline 
le  Jeune  qui  loue  beaucoup  l’usage  des  feux  en  général.  Rhasès  recommande 
le  vinaigre  brûlé  et  cet  usage  s’est  prolongé  jusqu’au  siècle  dernier.  Dimer- 
broek  ® répandait  du  vinaigre  sur  des  cailloux  fortement  chauffés,  et  je  citerai 
plus  loin  l’emploi  qu’en  fit  ultérieurement  Desgenettes. 

L Pestalossi,  dr?.?  et  précautions  contre  ta  peste,  1721,  page  88. 

2.  Les  très  approuvés  remèdes  et  préservatifs  contre  la  peste,  par  Lemaître. 

3.  Hartels  [Medicin  der  Naturvalkei')  a fait  une  étude  complète  des  diverses 
circonstances  dans  les(|uelles  on  utilisait  anciennement  les  feux  pour  chasser  les 
^^énies  des  maladies.  Cet  auteur  s’est  donc  placé  dans  son  étude  à un  point  de 
vue  tout  différent  du  mien. 

4.  D’après  I’apon,  loc.  cit.,  p.  03. 

O,  D'après  François  Banchin.  Opuscules  ou  Ti'aités  divers  et  curieux  en  mède 
ci  ne,,  p.  223. 

G.  De  Pestio  Noviomapensis  principio.  rifjore  et  fine,  1635. 
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Sennert.  mêlait  des  baies  avec  des  racines  et  s’en  servait  pour  lumiger. 

Paracelse  y joignait  le  soufre  dont  les  propriétés  antiseptiques  avaient 
déjà  été  reconnus  dès  la  plus  haute  antiquité,  puisque  d’après  Vicq  d’Azyr  L 
Homère  l’avait  également  signalé. 

Outre  les  exemples  rapportés  par  Empédocle  et  Hippocrate,  voici  encore 
quelques  cas  mémorables  de  pestes  dans  lesquels  on  cite  que  les  fumigations 
furent  utilisées. 

Dans  la  peste  de  1347  -,  le  collège  de  Paris  indiqua  de  faire  brûler  dans 
les  appartements  et  dans  les  places  publiques  des  sarments  de  vigne,  de  lau- 
rier et  des  herbes  odoriférantes. 

Dans  la  peste  de  Milan,  en  16:29  et  en  1630  on  ordonna  aux  pestiférés 
et  aux  suspects  de  purifier  leurs  maisons  avec  des  herbes  odoriféran- 
tes, etc.  L 

Dans  la  peste  de  Digne,  en  1629  on  fit  des  fumigations  dans  les  maisons 
et  dans  les  rues,  pour  purifier  de  la  ville. 

Pendant  les  diverses  pestes  de  Marseille,  on  a recommandé  un  mélange 
de  soufre,  de  poix  résine  et  de  poix  noire,  de  graines  de  lierre  et  de  genièvre, 
jeté  sur  une  botte  de  foin  à laquelle  on  mettait  le  feu. 

Cependant  l’emploi  des  fumées  ne  semble  pas  avoir  été  toujours  connu 
dans  cette  ville  on  plutôt  on  on  avait  perdu  la  mémoire,  car  nous  lisons  que 
lors  de  la  peste  de  1720,  ce  fut  grâce  à l’érudition  d’un  médecin  que  l’on 
remit  en  pratique  l’usage  des  feux. 

« Mais  dans  le  trouble  où  on  était,  on  ne  savait  quel  parti  prendre.  On 
reçut  avec  avidité  l’avis  d’un  médecin  qui,  ayant  lu  qu’Hippocrate,  lorsque  la 
peste  désolait  l’Attique,  avait  fait  allumer  des  feux  dans  les  rues  d’Athènes, 
conseilla  d’en  allumer  à 5 heures  du  soir  pendant  3 jours  de  suite.  » 

Langeron  proposa  de  désinfecter  la  ville  et  on  brûla  tout  ce  qui  ne 
méritait  pas  d’être  conservé.  On  faisait  ensuite  trois  fumigations  dans  les 
appartements  : la  première  avec  des  herbes  aromatiques,  la  deuxième  avec 
de  la  poudre  et  la  troisième  avec  de  l’arsenic. 

A Moscou,  on  cite  que  l’on  employa  des  baies  de  genièvre  que  l’on  faisait 
brûler,  mélangées  avec  du  gaïac  en  poudre. 

Dans  l’Andalousie,  lors  de  l’invasion  de  la  fièvre  jaune,  Guj  ton  de  Mor- 
veau  ® relate  qu’on  fit  allumer  sur  les  places  et  dans  les  rues  de  grands 
feux  de  bois  de  sapin  vert.  Le  même  auteur  dit  que  pour  désinfecter  l’église 
de  Dijon'',  on  avait  allumé  des  brasiers  sur  lesquels  on  jetait  des  herbes 
odorantes. 

On  pourrait  ainsi  encore  multiplier  les  exemples,  démontrant  que  dans 


1.  Vico  d'Azyr,  Sciences  physiologiques  et  médicales^  p.  1.j3. 

2.  Yicg  d’Azyr,  Sciences  physiologiques  et  médicales,  p.  134. 

3.  D’après  Papon,  loc.  cit.,  p.  127. 

4.  Papon,  loc.  cit.,  p.  164. 

3.  Papon,  loc.  cit.,  p.  234. 

6.  Guyton  de  Morve.yu,  Traité  des  Moyens  de  désinfecter  l'air,  1805.  Discours 
préliminaire,  p.  26. 

7.  Guyton  de  Morveau,  loc.  cit.,  p.  7. 
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la  plupart  des  pays  on  a eu  recours,  en  temps  d’épidémie,  à l’usage  des  feux 
et  des  fumées  1. 

« 

^ * 

Désinfection. 

Etant  donnée  la  notion  que  l’on  avait  sur  les  épidémies,  la  désinfection 
d’après  les  anciennes  idées  était  une  opération  au  moyen  de  laquelle  on  se 
proposait  de  détruire  les  qualités  nuisibles  que  l’air  et  d’autres  corps  acquer- 
raient par  l’imprégnation  de  substances  fort  diluées,  désignées  sous  le  nom 
de  miasmes,  émanations  ou  effluves.  La  désinfection  visait  donc  l’air  dans 
ses  propriétés  chimiques  et  l’air  altéré  par  des  principes  délétères. 

En  premier  lieu,  c’était  l’air  qui  devait  être  purifié  par  le  feu  et  les 
fumées,  puisqu’il  contenait  le  principe  de  la  maladie. 

François  Ranchin^  partageait  cette  opinion,  « l’air  est  un  élément  com- 
mun, nécessaire  à la  vie;  or  cet  élément  est  aisément  altérable  et  susceptible 
de  corruption  ». 

A la  suite  de  cette  définition,  il  concluait  qu’il  fallait  conserver  par  quel- 
(jiie  artifice  l’air  en  sa  pureté. 

((  Il  faut  conserver  par  quelque  artifice  l’air  en  sa  pureté,  écrivait-il;  cela 
se  fera  par  le  moyen  des  feux  i)ublics  et  i)articuliers  que  l’on  pourra  ordonner 
afin  de  chasser  et  dissipci’  les  stniinaires  de  rinfection.  Or  tels  feux  se  pour 
ront  faire  dans  les  maisons  et  dans  les  rues  avec  du  genièvre,  de  la  sauge, 
du  thym,  de  la  lavande  et  autres  bois  odorants  qui  se  trouvent  aux  lieux 
menacés  de  la  peste  : que  si  l’on  n’en  a pas.  les  sarments,  les  fagots  et  autres 
bois  serviront...  » 

La  désinfection  des  corps  autres  que  l’air  atmosphérique  ne  semble  pas 
avoir  été  mise  en  pratique  chez  les  peuples  anciens,  si  l’on  en  excepte  les 
Hébreux.  En  effet,  le  Lêvitiqne  est  peut  être  le  seul  livre  qui  renferme  des 
préceptes  détaillés  sur  la  manière  de  purifier  les  vêtements  et  les  maisons 
souillés  de  la  lèpre.  Ils  se  réduisaient,  abstraction  faite  de  certaines  céré- 
monies religieuses,  à des  lavages  à grande  eau  des  vêtements. 

Après  avoir  désinfecté  l’air  par  le  feu,  on  a ensuite  cherché  à désinfecter 
les  hommes,  les  animaux,  les  habits,  les  appartements,  les  objets.  Plus  tard» 
lorsque  fut  organisée  une  police  sanitaire,  on  s’occupa  de  désinfecter  les 
marchandises  et  les  bateaux. 

Choix  des  substances. 

Jetons  maintenant  un  coup  d’œil  sur  les  subsances  préconisées  pour  la 
production  des  fumées  et  sur  les  })rincipales  méthodes  employées^. 

1.  IIankin  a fait  une  élude  bisloi  ique  sur  les  pestes  qui  eurent  lieu  dans  les 
Indes,  en  IJi'J,  1443,  etc.,  d’après  des  documents  extraits  de  l’ouvrage  History  of^ 
Epidémie  in  Great'  Britania.  (Voir  Annales  de  l'Institut  Pasteur,  18118,  t.  Il, 
p.  704).  Dans  ce  travail,  il  n’est  pas  fait  mention  de  l’usage  des  fumigations. 

2.  François  Ranchin,  Opuscules  et  Traités  divers  et  curieux  en  méde- 
cine, 1640,  p.  15. 

3.  Les  l'cnseignements  suivants  sont  extraits  principalement  des  ouvrages  : 

P.  Lemaître,  Les  très  approuvés  remèdes  et  préservatifs  contre  la  peste. 

paris,  1623. 
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D’après  Pestalossi  i,  on  peut  diviser  en  trois  catégories  ces  substances  : 

R Les  plantes  et  les  baies  parmi  lesquelles  les  plus  employées  étaient 
l’absinthe,  l’aloès,  la  girofle,  le  gaïac,  le  genièvre,  la  lavande,  le  laurier  ? 
la  sauge  et  le  sapin.  Certains  d’entre  elles  pouvaient  être  entièrement  utili" 
sées  comme  le  laurier  dont  le  bois,  les  feuilles  et  les  baies  donnaient  un 
parfum  efficace  ; 

2o  Les  gommes,  résines,  les  baumes  parmi  lesquels  l’adragante,  l’assa- 
fœtida,  le  baume  du  Pérou,  le  camphre,  l’encens,  la  myrrhe,  divers  poix  et 
succin  ; 

30  Des  produits  retirés  des  animaux  comme  le  miel.  J’indiquerai  plus 
tard  l’intérêt  que  présente  l’usage  de  ce  corps,  dont  la  combustion  fournit  beau- 
coup d’aldéhyde  formique. 

François  Ranchin  -,  en  1640,  dans  son  traité  sur  les  médicaments,  dit  que 
les  végétaux  sont  d’un  grand  secours. 

« Car  en  premier  lieu,  ils  nous  donnent  des  bois  et  des  plantes  odorantes, 
comme  sont  le  genièvre,  le  laurier,  le  cyprès,  la  sauine  baccifère,  la 
lavande,  le  romarin,  le  thym, le  cyste,  la  sauge,  la  marjolaine,  l’ambrosie  et 
semblables  : le  foin  est  fort  propre  pour  un  parfum  arrosé  avec  du  gros 
vin  ou  du  vinaigre.  De  plus,  il  y a les  baies  de  genièvre,  de  laurier,  les  noix 
de  cyprès,  les  raisins  et  les  gommes  comme  l’encens,  le  myrrhe,  le  lau- 
danum, le  storax,  le  benjoin  avec  quantité  de  fleurs  et  de  semences,  enfin 
toutes  sortes  de  bois  à brûler ^ »... 

A défaut  de  genièvre  et  de  lavande,  on  recommandait  la  combustion  des 
sarments  et  même  des  fagots. 

(î  Or,  tels  feux  se  pourront  faire  dans  les  maisons  et  dans  les  rues  avec 
du  genièvre  et  de  la  lavande,  si  l’on  n’en  a pas  avec  des  fagots  et  des 
sarments.  » 

En  se  basant  sur  les  anciennes  observations,  Papon  donne  toute  une 
série  de  recettes  dans  un  ouvrage  intitulé  : « Des  remèdes  préservatifs  et 
curatifs  les  plus  éprouvés  en  différentes  occasions  contre  la  peste  ^ ».  « 11 
recommande  de  brûler  des  bois  de  pin,  de  sapin,  de  génévrier  etc.  On  jugeait 
aussi  à propos  d’établir  des  « chaufours  » (fours  à chaux),  dans  toutes  les 
places  publiques  et  les  grandes  avenues. 

Pour  brûler  les  substances,  le  procède  qui  semblait  le  plus  répandu  con- 
sistait à allumer  une  botte  de  foin  et  à répandre  une  fois  allumée  les 
plantes  et  les  baies  auxquelles  on  adjoignait  un  parfum. 

SÉNAC,  Traité  des  accidents  des  causes  et  de  la  cure  de  la  peste  ; 

Conseil  présenté  au  roi  contre  la  peste,  par  la  Faculté  de  Médecine,  1681,  et 
par  une  assemblée  de  médecins  ; 

Abraham  Framboisier,  médecin  du  roi  : Traité  ; 

François  De  Port,  doyen  de  la  Faculté  de  Paris  : Traité. 

1.  Pestalossi,  Aris  et  précautions  contre  la  maladie  contagieuse  de  Marseille, 
1721. 

2.  François  Ranchin,  Opuscules  et  Traités  divers  et  curieux  en  médecine, 
chap.  XIII. 

3.  De  la  peste  ou  époques  mémorables  de  ce  fléau. 

4.  Pestalossi,  loc.  citât.,  page  182. 
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L’usage  du  vinaigre,  dont  je  fais  observer  plus  loin  toute  l’inaportance, 
remonte  à l’école  hippocratique  : on  le  répandait  sur  des  cailloux  préalable- 
ment chauffés. 

Enfin,  il  existait  des  recettes  pour  préserver  les  maisons,  pour  la  désin- 
fection des  habits,  des  parfums  en  cassolette,  en  pastilles,  des  torches  pour 
la  production  de  la  fumée,  etc. 

D’après  Pestallossi,  « on  parfumait  les  hommes  soupçonnés  de  peste,  tant 
pour  la  santé  particulière  que  pour  le  salut  du  public  ».  Cette  désinfection 
se  faisait  en  même  temps  que  celle  des  habits.  Les  personnes  à désinfecter 
étaient  enfermées  dans  une  chambre  dans  laquelle  on  bouchait  les  orifices 
avec  soin,  on  j disposait  un  brasier  au  milieu,  sur  lequel  on  jetait  un  mé- 
lange de  produits  végétaux. 

* * 

Le  choix  des  substances  et  la  manière  de  les  faire  brûler  constituèrent 
bientôt  des  recettes  qui  furent,  les  unes  divulguées  dans  l’intérêt  public,  les 
autres  conservées  secrètes  L 

Sénac  ^ donne  les  proportions  d’un  mélange  à base  de  graines  de 
genièvre  qui  était  souvent  employé. 

En  voici  la  composition  : 

Graines  de  genièvre..  10  ))arlies. 


Kacines  d’iris 8 — 

l-’ncens — 


Des  mélanges  de  produits  végétaux  à brûler  étaient  souvent  fort  compli 
([liés,  on  en  vint  même  à y ajouter  des  substances  minérales. 

On  donnait  au  reste  le  nom  de  parfum  à des  substances  de  composi- 
tion variable,  mais  fournissànt  par  la  combustion  une  ([uantité  considérable 
de  produits  gazeux;  nous  en  avons  un  exemple  dans  celui  qui  était  en  usage 
au  xviie  siècle  dans  les  villes  de  Provence  et  qui  était  ainsi  composé  : 


SoLilVi'  commun. 

' !■; 

l‘oudr(*  à canon. 

Poix  j-ésine. 

t - 

Poix  noire. 

S ' 

Arsenic  blanc. 

(finabre. 

Antimoine. 

Réalgar. 

1.  On  en  retrouvait  encore  réceimnont  des  traces  et  dans  maintes  régions  de 
la  France,  il  existait,  il  y a encore  peu  d'années  des  « sorciers  » f[ui  avaient  la 
spécialité  d’arrêter  les  épidémies  d’aniniaux  en  brûlant  dans  les  écuries  des 
herbes  secrètes. 

2.  SÉNAC,  Traité  des  causes,  des  accidents  et  de  la  cure  de  la  peste  (174 'O- 


744 


ANNALES  DE  L’INSTITUT  PASTEL'll 


Graines  .le  genièvre,  j ^ 

» de  lierre.  ) 

On  attribue  la  recette  de  ce  parfum  à un  moine  français,  le  Père  Léon, 
qui,  de  1666  à 1669  avait  été  employé  par  le  roi  pour  guérir  les  personnes 
atteintes  de  la  peste  L 

La  manière  dont  s’exprime  Pestalossi  ^ sur  l’efficacité  de  la  désinfection 
par  les  fumées  sur  les  habits  mérite  d’être  citée. 

« Pour  les  habits,  la  fumée  du  parfum  peut  embarrasser  la  contagion,  la 
fixer  ou  la  détacher  et  l’emporter  en  l’air,  enfin  la  détruire.  » 

Pour  les  hommes,  tantôt  on  considérait  leur  infection  superficielle  atta- 
chée simplement  à la  peau  et  aux  cheveux,  tantôt  ils  la  croyaient  interne  : 
si  l’infection  était  supposée  superficielle,  on  pensait  que  la  désinfection 
pouvait  être  efficace.  Mais  on  s’était  bien  rendu  compte  que,  lorsque  la  ma- 
ladie s’était  déclarée,  le  traitement  était  sans  effet  : 

« Que  peut,  en  effet,  une  fumée  extérieure  contre  un  venin  interne!  » 
D’après  les  auteurs,  la  fumée  n’avait  pas  qu’une  action  de  désinfection 
superficielle,  elle  agissait  également  sur  l’économie  générale  du  sang  et  des 
humeurs.  On  sait,  en  effet,  que  les  anciens  médecins  utilisaient  l’action  des 
parfums  dans  certains  cas  et  ils  supposaient  que  dans  le  traitement  des 
maladies  contagieuses  ces  parfums  devaient  avoir  une  action  curative 


Application  des  fiunigations. 

On  considérait  quatre  phases  dans  l’application  des  parfums  ; 

do  Sa  composition  ; 

2o  L’heure  à laquelle  on  devait  le  donner; 

3o  Pendant  combien  de  temps  il  devait  être  appliqué  ; 

4o  La  manière  de  le  donner. 

La  meilleure  composition  pour  le  parfum  était  un  mélange  des  substanees 
dont  nous  avons  donné  la  liste  et  dans  lesquelles  entraient  toujours  des 
baies  de  genièvre.  L’heure  la  plus  convenable  pour  le  traitement  était  le 
matin.  La  durée  de  l’application  variait  selon  l’âge,  le  sexe,  la  saison  et  la 
constitution  du  sujet.  Enfin,  on  répétait  le  traitement  trois  fois  en  cinq 
jours  et  on  attribuait  une  grande  importance  à la  manière  dont  on  prati- 
quait la  désinfection  pour  les  personnes. 

« Pour  établir  donc  une  espèce  de  méthode,  nous  conseillerons,  disait 
nn  auteur  de  porter  dans  la  chambre  de  celui  qui  doit  être  parfumé  au- 
près de  son  lit  même  un  peu  de  feu  dans  un  petit  réchaud  qui  soit  bas  de 
pied  et  de  la  matière  ci-dessus  nommée  à brûler  en  parfum,  qu’on  lui  mette 

1.  Dictiomiaive  de  médecine.  Article  Peste  (1823). 

2.  Pestalossi,  toc.  citât.,  page  182. 

3.  Mercurial  dit  que  les  anciens  mettaient  certains  parfums  sous  le  nez  des 
esclaves  qu’ils  voulaient  acheter  pour  découvrir,  par  ce  moyen,  s'ils  étaient 
épileptiques.  Mercurial,  De  acte  fjymnast. 

4.  Avis  et  précautions  contre  la  maladie  de  Marseille,  page  187. 
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sur  les  épaules  et  autour  du  col  un  grand  drap  plissé  qui  l’environne  bien 
et  qui  traîne  par  terre,  afin  que  la  fumée  ne  s’échappe  point.  On  mettra 
ensuite  le  parfum  dessous.  On  aura  soin  aussi  de  lui  faire  prendre  des 
habits  ou  entièrement  neufs  s’il  est  en  état,  on  dûment  parfumés.  » 

Sénac  dans  son  traité  de  la  cure  de  la  peste  f,  après  avoir  cité  les  exemples 
de  désinfection  rapportés  par  Hippocrate  et  Thucydide,  donne  une  série  de 
recettes  pour  comparer  les  parfums  et  pour  les  utiliser  dans  la  pratique  de 
la  désinfection  des  chambres,  des  maisons,  etc.  Sa  méthode  consistait  à 
répandre  sur  une  hotte  de  foin  un  mélange  de  graines  de  lierre  et  de 
genièvre  avec  des  résines. 

Sénac  vantait  aussi  les  parfums  obtenus  avec  un  mélange  de  haies  de 
genièvre  avec  de  la  poudre. 

J’indiquerai  encore,  pour  mémoire,  un  procédé  du  Père  Léon,  autre  que 
celui  que  j’ai  déjà  cité  et  qui  était  employé  en  lOOG  et  1667,  et  à Marseille, 
en  1702;  il  fut  repris  par  Rahells  en  1821  et  appliqué  à Barcelone.  11  consis- 
tait à faire  détoner  un  mélange  de  poudre  à canon  et  de  diverses  subs- 
tances. Sous  l’influence  de  l’explosion,  les  corps  pénétraient  jusque  dans  les 
interstices  des  tissus  par  les  mêmes  pores  qui  avaient  donné  passage  aux 
miasmes. 

Mesures  preren tires. 

Les  médecins  et  les  personnes,  comme  les  confesseurs,  qui  étaient 
obligés  par  leur  profession  d’approcher  les  pestiférés  et  qui  se  trouvaient  par 
conséquent  plus  spécialement  exposés  aux  atteintes  de  la  maladie,  prenaient 
des  précautions  qu’ils  jugeaient  indispensables  pour  ne  pas  être  conta- 
minés. On  recommandait  de  ne  rien  porter  qui  fût  de  nature  « suscep- 
tible ».  On  ne  devait  spécialement  se  servir  ni  de  laine,  ni  de  coton,  ni  de 
fourrures,  ni  de  velours,  mais  adopter  des  vêtements  de  « camelot  » ou  de 
soie,  ne  traînant  point  à terre  et  ne  faisant  aucun  pli. 

On  recommandait  aux  médecins  l’emploi  de  certains  appareils,  contenant 
.des  parfums  qu’ils  disposaient  devant  leur  visage  quand  ils  sortaient. 

Mais  il  semble  qu’ils  avaient  une  plus  grande  confiance  dans  l’emploi  des 
fumées  et,  dans  leur  visite  aux  malades,  lorsqu’ils  traversaient  des  quartiers 
envahis  par  l’épidémie,  certains  d’entre  eux  se  faisaient  précéder  de  servi- 
teurs portant  des  torches  ou  brûle-parfums  qui  les  environnaient  d’une  fumée 
protectrice,  provenant  de  la  combustion  de  graines  de  genièvre. 

On  cite,  par  exemple  2,  que,  pendant  la  peste  d’Aix,  en  1720,  il  y avait 
un  médecin  qui  n’allait  jamais  voir  les  pestiférés  sans  faire  porter  devant  lui 
un  flambeau  de  poix.  Le  malade  devait,  en  attendant  le  médecin,  faire 
allumer  un  réchaud  dans  lequel  on  brûlait  des  graines  de  genièvre  : ce 
réchaud  était  placé  entre  le  lit  du  malade  et  le  médecin,  de  manière  à les 
séparer  par  un  dégagement  constant  de  produits  gazeux. 

C’est  aussi  en  utilisant  un  semblable  procédé  que  les  prêtres  recevaient 
parfois  la  confession  des  malades.  On  rapporte  en  outre  que  la  distribution 

1.  Traité  des  causes,  des  accidents  et  de  la  cure  de  la  peste  (ITU). 

2.  Papox,  lac.  citât.,  page  51. 
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<le  riioslie  se  taisait  par  i’intcrmédiaire  d’une  longue  baguette  de  bois  qui 
supprimait  ainsi  tout  contact  entre  le  malade  et  le  prêtre. 

. t pi)l ications  d i rerses. 

La  désinfection  par  les  fumées  n’était  pas  employée  seulement  pour  les 
personnes  et  les  habits,  mais  aussi  pour  les  appartements,  les  marchan- 
dises, les  lieux  publics,  les  églises,  les  paroisses,  les  étables  et  les  animaux 

La  désinfection  du  linge  était  obtenue  en  étendant  les  hardes  sur  les 
cordes  : on  les  laissait  exposées  pendant  plusieurs  heures,  l’opération  était 
plusieurs  fois  renouvelée. 

Pour  la  désinfection  des  étables,  on  allumait  des  feux  de  sarments  de 
sapin  devant  la  porte  de  l’étable,  de  manière  à la  remplir  de  fumées  et  à 
l’intérieur,  on  brûlait  également  des  baies  de  genièvre  et  de  genêt  ’L  Pendant 
le  dégagement  de  la  fumée,  on  frottait  les  auges  avec  un  balai  ou  quelque 
chiffon  trempé  dans  du  vinaigre.  Vicq  d’Azyr  donne  également  le  moyen  de 
préserver  les  animaux  de  la  contagion  par  les  fumées 

Pour  la  désinfection  du  papier,  Papon  ^ indique  de  le  placer  ainsi  que  les 
livres  dans  une  boite  en  fer-blanc  de  forme  ronde,  ayant  deux  pieds  carrés 
et  haute  de  quatre  à cinq  pieds.  Les  livres  et  papier  étaient  placés  sur  une 
grille  disposée  sous  le  couvercle.  Dans  le  fond  de  la  marmite,  on  plaçait  des 
braises  ardentes  sur  lesquelles  on  jetait  la  dose  nécessaire  de  substances  pour 
produire  la  fumée  et  on  laissait  agir  celle-ci  jusqu’à  ce  que  les  livres  et  le 
papier  eussent  pris  une  couleur  jaune. 

(Dans  les  expériences  que  j’ai  faites  et  qui  ont  été  relatées  plus  haut,  j’ai 
toujours  observé  que  la  désinfection  des  papiers  était  obtenue  lorsqu’ils 
étaient  devenus  légèrement  jaunes  : cette  coloration  est  due  à un  dépôt 
notable  de  matières  goudronneuses  mélangées  à la  paraformaldéhyde;  elle 
indique  la  fin  de  l’opération.  Il  est  donc  curieux  de  ra[)procher  ces  observa- 
tions qui  sont  dans  les  deux  cas  un  contrôle  de  la  méthode.) 

On  appliqua  en  même  temps  les  fumigations  pour  la  désinfection  des  bati- 
ments, marchandises  et  personnes,  venant  d’Orient  et  aux  quarantaines- 
L’introduction  des  fumigations  dans  les  quarantaines  fut  considérée  comme 
un  perfectionnement,  car  on  se  contentait  seulement  dans  le  début  de  faire 
séjourner  les  personnes  dans  cette  retraite  et  l’on  y attendait  leur  désin- 
fection ((  du  temps,  de  l’air  et  de  la  nature®  ». 

1.  Yicq  d’Azyr,  Sciences  physiques  et  médicales,  1.  II  et  III. 

2.  Vicq  d'Azyr,  Précautions  contre  la  purification  des  étables. 

3.  Vicq  d’Azyr,  Moyen  de  préserver  les  animaux  sains  de  la  contagion. 

4.  Papon,  loc.  cit.,  page  207. 

5.  Lorsqu’un  bâtiment  arrivait  du  Levant,  le  premier  soin  du  capitaine  était 
(le  faire  mettre  en  « sereine  » sur  le  pont  toutes  les  marchandises,  les  unes  après 
les  autres,  en  les  y laissant  le  nombre  de  jours  prescrits  selon  la  nature  de  la 
marchandise.  Elles  attendaient  ainsi  le  moment  de  leur  passage  au  lazaret 
qui  « était  un  lieu  où  les  personnes  et  les  marchandises  qui  arrivaient  des 
Echelles  du  Levant  et  des  côtes  de  Barbarie  se  purifiaient  sans  mélange  et  sans 
confusion.  » 11  était  entouré  de  deux  à trois  murs  de  plusieurs  mètres  de  hau- 
teur et  assez  éloignés  les  uns  des  autres  pour  que  les  objets  jetés  de  l’intérieur 
ne  puissent  arriver  hors  do  l’onccinte.  Le  local  était  disposé  de  telle  manière 
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« On  a trouvé  encore,  écrivait  Pestalossi  L la  manière  de  purifier  les 
homnies  que  Ranchin  disait  être  nouvelle  de  son  temps  et  qui  est  de  donner 
aux  j)ersonnes  aisées  des  bains  et  des  étuves  et  de  })asser  leurs  habits  dans 
les  {)arfums,  et  pour  les  jiauvres  de  passer  leurs  habits  dans  les  fours  et  eux- 
mêmes  pour  les  faire  suer.  Or,  à ces  moyens,  on  adjoint  les  f)arfums  cpie  l’on 
donne  aujourd’hui  aux  personnes  mêmes  presque  j)artout  à la  fin  de  la  qua- 
ratdaine.  » 

C’est  i)endant  la  période  de  (piarantaine  au  lazaret  que  s’opéraient  la 
plupart  des  mesures  de  désinfection  spécialement  applicables  aux  matières 
dites  smcepiihlcs  : laine,  coton,  lin,  soie,  pelleteries,  draps,  étoffes,  crin, 
éponge,  etc. 

Les  Marseillais  étaient  considérés  comme  d’excellents  désinfecteurs  ; en 
1(>75,  l’ordre  de  Malte  en  fit  venir  un  certain  nombre  auquel  on  attribua  le 
salut  de  la  poi)ulatioii  de  toute  file. 

En  outredes parfums  employés  dansles  villespestiférées  placées  en  (piaran- 
taine  au  xvii'  siècle,  on  adjoignit  plus  tard  les  vapeurs  nitreuses  : on  sait 
(pi’une  des  premières  applications  des  fumigations  guytonniennes  mises  en 
j»ratique  vers  1780  fut  leur  emploi  contre  le  «miasme  pestilentiel  »;  par  leur 
action  sur  les  diverses  muqueuses,  ces  fumigations  répondaient  alors  à 
l’opinion  qui  régnait  de  la  nécessité  de  gaz  irritants  comme  condition  de 
l’action  des  parfums  ; lîrayer  raconte  avec  quelle  confiance  et  quelle  ténacité 
Ton  recourait  encore  au  commencement  du  xix®  siècle  au  procédé  de  (luyton 
de  Morveau  auquel  il  reprocha,  avec  juste  raison, les  accidents  (pii  en  résul- 
taient parfois  chez  les  individus  nerveux  ou  atteints  d’affections  tboracicpies  • 

La  désinfection  s’étendit  (•gaiement  aux  navires  qu’on  lavait  à l’eau  de 
mer  ou  à l’eau  de  chaux;  on  y brûlait  ensuite,  soit  du  soufre,  soit  du  parfum 
ordinaire  après  avoir  hermétiquement  fermé  les  écoutilles.  Les  Vénitiens 
faisaient  plus  et  mieux  : avant  de  parfumer,  ils  promenaient  partout  à Tinté  ” 
rieur,  le  long  des  parois  des  vaisseaux,  une  torche  entlammée,  afin  de  brûler 
toute  la  matière  susceptible,  restée  adhérente  à ces  parois 

11  est  intéressant  de  constater  qu’au  cours  de  Tajqdication  de  ces  désin- 
fections à Tair  des  objets,  on  soit  arrivé  à distinguer  l’action  infertilisante 

(pTil  était  desservi  par  deux  portes  correspondant  l’une  au  service  des  ([uaran 
tenaires,  et  l’autre  à celle  de  la  désinfection. 

Dès  que  le  bâtiment  arrivait,  le  propriétaire  devait  louer  un  bateau  pour 
décharger  les  marchandises.  Le  chemin  par  où  Ton  portait  les  marchandises 
devait  être  balayé  et  les  balayures  brûlées.  Enfin,  le  bateau  qui  avait  servi  au 
débarquement  devait  être  lavé  à fond  et  la  voile  trempée  dans  Teau  de  mer.  Une 
fois  le  débarquement  des  marchandises  fait,  le  bâtiment  était  également  balayé 
et  nettoyé  ; les  balayures,  consistant  spécialement  en  llocons  de  laine  ou  de  coton, 
devaient  être  transportées  à terre  pour  y être  brûlées.  Lorsqu’un  bâtiment 
abritait  des  pestiférés,  on  redoublait  d’attention  et  on  prescrivait  la  désinfection 
générale  par  les  fumées  des  parfums. 

1.  Pestalossi,  Ré  flexions  sur  les  parfums  py'atiqiiés  dans  les  quarantaines, 
page  180. 

2.  Renseignements  extraits  du  Dictionnaire  encyclopédique  des  sciences  méii- 
cales.  Article  Quarantaine,  p.  87,  par  Colin. 
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et  l’action  microbicide.  Cette  opinion  est  confirmée  par  la  manière  dont 
s’exprime  Pesta lossi  • : 

« On  peut  médicamenter  l’air  et  par  le  même  mo^’en  les  corps  inanimés 
infects,  porteurs  de  germes  pestilentiels,  soit  en  détruisant  par  un  correctif 
l’exhalaison  vénéneuse,  soit  en  employant  un  défensif  qui  les  empêche  de  se 
charger  du  levain  vénéneux;  on  y réussit  par  les  feux  pratiqués  pour  cet 
usage.  » 

Le  correctif  qui  détruit  l’exhalaison  correspond  évidemment  à la  destruc- 
tion du  germe  pestilentiel,  tandis  que  le  défensif  est  un  moyen  préservatif. 
On  peut  donc  supposer  que  la  notion  de  l’action  infertilisante  et  de  l’action 
microbicide^  dans  le  sens  que  nous  attachons  aujourd’hui  à ces  mots,  était 
connue  à l’époque  de  Pestalossi. 


ABANDOX  DES  AXGIENXES  MÉTHODES,  ONT-ELLES  EU  UNE  UTILITÉ? 

La  généralisation  de  l’emploi  des  feux  et  des  fumées  s’est  transmise 
jusqu’au  commencement  du  siècle  dernier,  époque  à laquelle  les  savants 
français  étudièrent  la  désinfection  et  se  mirent  à remplacer  les  anciens 
procédés  par  des  méthodes  chimiques. 

Guyton  de  Morveau  -,  Fourcroy,  Yauquelin,  Berthollet  Desplat  et 
Huyard  eurent  à s’occuper  au  commencement  du  siècle  dernier  des  meilleurs 
moyens  de  désinfection  : il  est  intéressant  de  connaître  leurs  opinions  : on 
peut  dire  que  ce  fut  la  condamnation  des  vieilles  méthodes,  c’est-à-dire  la 
condamnation  des  fumigations. 

Desplat  et  Huyard  n’admettaient  pas  l’efficacité  des  fumigations;  Fourcroy 
et  Yauquelin  avaient  étudié  les  propriétés  désinfectantes  des  fumées  et 
d’après  ces  savants,  elles  étaient  dues  seulement  à l’acide  pyroligneux  qui 
n’était  autre  chose  d’après  eux  que  de  « l’acide  acéteux  » altéré  par  une 
certaine  quantité  d’huile. 

Rochoux  fit  le  procès  des  anciens  procédés  de  désinfection.  D’après  lui, 
il  résultait  « de  tentatives  dirigées  par  un  hasard  aveugle,  que  la 
plupart  des  procédés  de  désinfection,  après  avoir  eu  chacun  leur  temps  déplus 
ou  moins  grande  vogue  avaient  fini  par  être  abandonnés  dès  que  leur  inu- 
tilité avait  été  reconnue  ». 

Pour  lui  le  feu  se  bornait  à agiter  l’air  et  à dissiper  le  froid  et  l’humidité. 

Guyton  de  Morveau  créateur  d’une  nouvelle  méthode  basée  sur  la  pro- 
duction du  chlore  gazeux,  critiqua  aussi  de  son  côté  les  anciens  procédés. 
Comme  Fourcroy  et  Yauquelin,  il  prétendait  que  les  combustions  des  végétaux, 
n’étaient  réellement  désinfectantes  que  par  l’acide  pyroligneux  qui  s’en 
dégageait.  D’après  lui,  les  anciens  ne  comptaient  pour  la  désinfection  que 

t.  Pestalossi,  et  précautions  contre  la  maladie  contagieuse  de  Mar- 

seille. 

2,  Guyton  DE  MoRVE.vr,  Traité  des  moyens  de  désinfecter  Vain  Discours  préli- 

minaire. 

Id.  Page  7. 

3.  Séance  de  l'Institut  du  16  brumairo  ISfil.. 
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surracüori  désorganisatrice  de  la  chaleur  portée  à un  certain  degré  d’inten- 
sité. Dans  un  travail  sur  les  moyens  de  désinfecter  l’air.  Guyton  de  Morveau 
avait  fait  ressortir  l’inefficacité  des  méthodes  employées  à Cadix  où  les 
médecins  firent  allumer  des  feux  de  bois  de  sapin  vert.  Gomme  autre 
exemple  de  désinfection  inefficace,  il  citait  le  cas  de  l’église  de  Dijon  dans 
laquelle  on  avait  pratiqué  sans  succès  les  fumigations  en  allumant  des  bra- 
siers sur  lesquels  on  jetait  du  storax  et  du  benjoin,  etc.  il  fit  remarquer  que 
l’odeur  des  eflluves  putrides  n’avait  été  que  momentanément  masquée,  mais 
que  le  foyer  d’infection  existait  toujours. 

On  criti(|ua  les  méthodes  de  fumigations  jusque  dans  leur  emploi  dans 
les  lazarets.  Un  rapport  du  siècle  dernier  signale  en  effet  que  les  lazarets 
étaient  complètement  abandonnés  à la  « routine  des  fumigations.  » Enfin  le 
célèbre  Mead  regardait  l’emploi  des  fumigations  comme  suspect  en  temps 
de  peste. 

* * 

Cependant  tous  les  médecins  ne  partageaient  pas  roi)inion  alors 
nouvelle,  qui  jetait  la  défaveur  sur  les  anciennes  pratiques. 

Certains  auteurs  comme  Vicq  d’Azyr  ^ et  Montigny,  tout  en  appréciant  le 
procédé  de  Guyton  de  Morveau  étaient  également  i)artisans  de  l’usage  des 
parfums  à base  de  genièvre  et  de  résine 

A son  tour,  la  méthode  guytonnienne  ne  fut  pas  non  plus  épargnée  par 
la  critique.  Ce  procédé  après  avoir  été  employé  en  Espagne  surtout,  fut  con- 
damné par  Nysten  qui  publia  en  1804  une  série  d’observations  recueillies 
dans  les  épidémies  de  Malaga,  de  Garthagéne  et  d’autres  lieux  et  qui  lui 
démontrèrent  l’inutilité  des  fumigations  de  chlore 

De  même  Aréjula  chargé  par  le  roi  d’Espagne  en  ISO-'i  de  présider  à la 
désinfection  des  villes  de  l’Andalousie,  conclut  à la  suite  de  nombreuses 
expériences  que  les  fumigations  du  chlore  étaient  inflicaces. 

Enfin  dans  certains  pays,  notamment  en  Amérique,  les  fumigations  par 
la  combustion  incomplète  de  certains  végétaux  furent  remplacés  par  les 
fumigations  alcalines  d’après  les  idées  de  Mitschil  qui  pensait  que  les  virus 
animaux  volatils  étaient  de  nature  acide  et  devaient  être  détruits  par  cette 
neutralisation. 

Examen  de  la  valeur  des  anciens  procédés. 

Dans  la  partie  expérimentale  qui  a précédé  cette  étude  historique,  les  résul  - 
tats  des  essais  de  désinfection  ont  démontré  que  la  combustion  de  certaines 
matières  végétales  pouvait  faire  dégager  des  fumées  assez  riches  en  aldéhyde 
formique  pour  amener  une  désinfection  superficielle.  C’est  le  moment  de 
se  demander  si  dans  les  anciennes  méthodes  de  fumigations  on  s’est  place 
dans  des  conditions  favorables  pour  la  désinfection. 

C’est  bien  la  conviction  qu’on  retire  d’un  pareil  examen  : tout  en  igno- 
rant l’existence  de  la  formaldéhyde,  les  anciens  médecins  sont  arrivés , 

1.  Vicq  d’Azyr,  Sciences  physiologiques  et  médicales,  1,2  et  3. 

2.  Guyton  de  Morveau,  Traité  des  moyens  de  désinfecter  l’air,  page  16. 

3.  D’après  Rochoux,  Dictionnaire  de  Médecine,  article  Peste. 
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probablement  à la  suite  de  patientes  observations  transmises  à travers  les 
siècles,  non  seulement  à sélectionner  les  substances  susceptibles  de  fournir  le 
plus  d’aldéhjde  formi<jue  par  leur  combustion  incomplète,  mais  aussi  à faire 
intervenir  des  facteurs  extrêmement  favorables  à son  application. 

On  peut  s’en  convaincre  en  examinant  dans  les  anciennes  méthodes: 

10  Le  choix  des  substances  à brûler; 

Le  mode  de  combustion  ; 

30  La  température  à laquelle  on  faisait  les  fumigations  ; 

40  La  répétition  des  fumigations  pour  obtenir  la  désinfection. 

Dans  toutes  les  recettes  de  fumigations,  on  peut  constater  que  les 
baies  de  genièvre  étaient  en  grand  honneur  : elles  rentraient  dans  toutes  les 
compositions  des  mélanges  et  on  savait  les  différencier. 

a Pour  moi,  dit  François  Ranchin  je  ne  trouve  qu’il  y ait  bois  qui  le 
vaille  »,  en  parlant  du  bois  de  genièvre. 

Cette  opinion  de  Ranchin  qu'il  tenait  du  reste  de  ses  prédécesseurs  a été 
partagée  aussi  par  ses  successeurs  qui  ne  connaissaient  rien  de  mieux  que  les 
feux  de  genièvre  pour  désinfecter  : on  peut  observer  en  effet  d’après  les  tableaux 
qui  sont  publiés  dans  la  partie  expérimentale  de  ce  travail  que  c’est  précisé- 
ment l’une  des  substances  dont  la  combustion  incomplète  fournit  le  i)lus 
d’aldéhvde  formique. 

11  en  est  de  même  de  l'emploi  des  racines  riches  en  saccharose  et  du  miel 
qui  est  la  base  d'un  grand  nombre  de  recettes  et  dont  la  décomposition,  sous 
l’influence  de  la  chaleur,  fournit  un  abondant  dégagement  de  formaldéhyde, 
pouvant  dans  certains  cas  atteindre  2 à 3 0/0  du  poids  de  cette  substance. 

L’usage  du  vinaigre  que  l’on  faisait  vaporiser  en  le  répandant  sur  des 
cailloux  fortement  chauffés  comme  l’indique  Hippocrate  2,  Dimerbroeck 
et  répété  par  Desgenettes,  médecin  en  chef  de  l’armée  d’Egypte  qui  faisait 
brûler  du  vinaigre  de  vin  pour  se  défendre  de  la  peste,  n’est  pas  moins  remar- 
quable. L’évaporation  pure  et  simple  de  l’acide  acétique  ne  fournit  que  des 
vapeurs  de  ce  corps,  mais  si  cette  évaporation  a lieu  à chaud  en  présence  de 
substances  poreuses,  comme  c’est  le  cas  des  cailloux  chauffés,  il  se  produit  de 
l’aldéhyde  formique. 

La  même  observation  s’applique  aussi  au  vin  que  l’on  répandait  sur  des 
corps  poreux  préablement  chauffés  : ce  procédé  fournit  un  mélange  d’aldéhyde 
acétique  et  d’aldéhyde  formique. 

Ainsi  dans  ces  méthodes,  les  anciens  médecins  ont  préparé  sans  le  savoir 
de  Taldéhyde  formique  et  dans  ce  but,  ils  ont  utilisé  l’action  des  corps  poreux 
c’est-à-dire  des  agents  catalytiques  comme  on  le  fait  aujourd’hui  dans  la 
fabrication  de  l’aldéhyde  formique. 

On  peut  même  dire  que  la  disposition  des  appareils  dans  lesquels  on  brû- 
lait les  substances  remplissait  des  conditions  très  favorables  à l’action  cataly- 
tique, comme  on  peut  s’en  rendre  compte  dans  la  description  de  l’appareil 

1.  Opuscules  et  Traités  divers  et  curieux  en  médecine,  lOiO,  3®  partie,  page  2*5. 

2.  Hippocrate,  loc,  citât. 

3.  De  Pestis  Noviomagensis  principio  [loc.  citât.).  1035. 

4.  Dictionnaire  de  Médecine,  loc.  cit. 
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décrit  par  Papou  pour  la  désinfection  du  papier.  La  même  observation  peut 
s’appliquer  aux  brûle-parfums  i. 

L’élévation  de  température  est  un  facteur  «pii  agit  comme  agent  extrême 
ment  favorable  pour  l’action  microbicide  de  l’aldéhyde  formique.  On  a vu 
dans  le  précédent  travail  <|ue  des  germes  très  résistants  comme  le  bacille 
subtilis  avaient  imêtre  stérilisés  à une  température  d’environ  40o  après  quel  • 
ques  heures,  alors  qu’à  une  température  inférieure  la  stérilisation  n’avait  pu 
être  obtenue.  Ce  fait  est  du  reste  connu  : les  travaux  antérieurs  de  M.  Poitevin 
publiés  dans  ces  Annales  - avaient  'déjà  démontré  que  de  très  faibles  traces 
de  vapeurs  d’aldéhyde  formique  devenaient  extrêmement  plus  antiseptiques 
dès  qu’on  élevait  la  température  au-dessus  de  30  degrés.  Or.  on  peut  remar- 
quer que  dans  la  plupart  des  procédés  anciens  de  désinfection,  l’élévation  de 
température  devait  être  notable,  puiscjue  les  substances  à brûler  étaient 
jetées  sur  des  brasiers,  sur  des  surfaces  chaudes  ou  sur  des  fagots  à demi 
consumés. 

D’autre  i)art,  en  ré[)étant  les  fumigations  pour  la  désinfection  d’une 
même  pièce  comme  cela  était  prescrit  i)ar  exem[de  par  Papon,  on  a prati(iué 
une  véritable  stérilisation  discontinue.  Or.  il  a été  démontré  <pie  d’intimes 
(juantités  d’aldéhyde  formique,  impuissantes  à stériliser  des  germes  en  une 
fois,  finissent  pas  devenir  mierobieides.  lorsque  l’oi>ération  est  répétée  un 
certain  nombre  de  fois.  C'est,  par  exemjile.  ce  (pii  a été  observé  dans  le  cas 
des  lampes  à dégagement  d'aldéhyde  formicpie 


Acti(n\  désodorisante  des  fiimees. 

J’ai  déjà  fait  observer  à jilusieurs  reprises  ^ les  propriétés  désodorisantes 
de  l’aldéhyde  formique,  ha  désodorisation  si  souvent  constatée  à la  suite  de 
l’application  des  fumigations,  est  scientithpiement  expliciuée  par  les  combi- 
naisons que  donnent  instantanément  les  aldéhydes  avec  les  produits  odo- 
rants qui  se  dégagent  de  la  matière  organique  en  putréfaction,  notamment 
avec  les  amines  grasses  ou  avec  les  mercaptans  et  leur  dérivés.  La  trans- 
formation des  gaz  {)uants  en  produits  inodores  est  facilitée  par  la  diffé- 
rence qui  existe  entre  leurs  poids  moléculaires  et  celui  de  l'aldéhyde  formique 
et  qui  fait  cpie  des  traces  de  celle-ci  saturent  pies  quantités  relativement 
considérables  de  ces  gaz. 

Comme  je  l’ai  déjà  fait  remarquer,  les  anciens  attribuaient  une  trèsgrande 

1.  Les  brûle-parfums,  encensoirs  et  autres  instruments  destinés  àproduiredes 
fumées  constituaient  de  véritables  formolateurs  par  leur  forme,  la  nature  des 
métaux  qui  les  composent  et  la  disposition  des  orifices  destinés  au  passage  de 
l’oxygène.  On  trouve  dans  certains  musées  notamment  au  British  Muséum  de 
Londres,  dans  les  collections  égyptiennes,  des  appareils  classés  sous  le  nom  de 
brûle-parfums  et  qui.  à mon  avis,  ont  bien  pu  être  utilisés  comme  appareils  de 
désinfection,  en  temps  d'épidémie. 

2.  Annales  de  V Institut  Pasteur,  Recherches  sur  le  pouvoir  antiseptique  de  l’al- 
déhyde formique,  1894,  page  799, 

3.  Gombier  et  Brochet,  Annales  de  Micrographie,  1895,  VII,  p.  88. 

4.  La  Formaldéhyde.  Carré,  édit.  1890.  Bulletin  de  VAssociatio  i des  Chimistes 
des  sucreries  et  distilleries,  août  189.5. 
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importance  à la  disparition  de  la  mauvaise  odeur,  puisque  pour  eux  tout 
épidémie  en  était  accompagnée.  Je  pense  même  qu’ils  ont  eu  par  ce  moyen 
un  procédé  grossier  de  contrôle  : ce  qui  tendrait  à affirmer  mon  opinion  c’est 
que  certaines  recettes  avaient  été  jugées  moins  bonnes  parce  que  la 
mauvaise  odeur  reparaissait  après  l’application  de  la  fumigation  i. 

* ■ * 

Les  propriétés  désodorisantes  des  fumées  sont  encore  utilisées  dans  une 
foule  de  cas  : tout  le  monde  connaît  la  pratique  qui  consiste  à brûler  du  sucre 
sur  une  pelle  chauffée  ou  à brûler  des  graines  de  genièvre  dans  les  chambres 
des  malades  ou  des  morts  pour  faire  disparaître  les  mauvaises  odeurs.  La 
désinfection  des  fosses  contenant  des  matières  fécales  est  [encore  obtenue 
dans  certaines  régions  par  l’introduction  de  fagots  à demi  consumés. 

C’est  encore  un  usage  courant  chez  les  puisatiers  d’allumer  des  brasiers 
dans  les  puits  pour  corriger  les  exhalaisons  de  la  terre  ; on  recommande  encore 
par  exemple  dans  certaines  régions  d’introduire  dans  les  puits  des  fagots 
allumés  qu’on  laisse  éteindre. 

On  pourrait  ainsi  multiplier  les  exemples,  car  ils  abondent... 

Toutes  ces  considérations  permettent  donc  de  conclure  que  les  anciens 
procédés  de  désinfection  basés  sur  l’emploi  des  feux  et  des  fumées  ont  été 
conformes  aux  idées  alors  en  cours  et  utiles  dans  les  temps  d’épidémies  en 
maintes  occasions. 

En  se  reportant  dans  les  temps  les  plus  reculés  où  il  ne  pouvait  être  ques- 
tion d’hygiène  et  où  les  causes  de  contamination  s’accumulaient  pour  l’hom.me, 
il  est  certain  que  dans  les  épidémies  de  peste,  avec  le  sens  très  général  que 
Ton  attachait  à ce  mot,  les  fumées  provenant  de  la  combustion  de  graines 
et  de  diverses  essences  de  bois  ont  été  un  véritable  agent  de  désinfection  par 
la  production  de  corps  gazeux  antiseptiques  et  de  formaldéhyde  dont  de 
faibles  traces  suffisent  avec  un  contact  prolongé  à détruire  les  germes  infec- 
tieux les  plus  résistants. 

On  peut  ajouter  que  pour  nos  ancêtres,  lorsqu’ils  vivaient  dans  des  tan- 
nières,  ces  fumées  ont  été  aussi  un  agent  d’assainissement  et  de  désodorisation 
qui,  non  seulement  a contribué  à atténuer  la  contagion  des  épidémies,  mais 
a rendu  supportable  la  cohabitation  au  milieu  de  tant  de  causes  de  fermen- 
tations putrides. 

L’étude  expérimentale  qui  a précédé  cet  article  tend  à démontrer  qu’avec 
les  notions  nouvelles  que  nous  possédons  maintenant  sur  les  jjropriétés 
antiseptiques  des  fumées,  l’application  des  anciennes  méthodes  pourrait 
encore  rendre  service  dans  certaines  circonstances. 

1.  Güytox  de  Morveau,  \icq  d’Azyr  et  autres. 


Le  gérant  : G.  Masson. 


Sceaux.  — Imprimerie  Gharaire. 
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Sensibilisatrice  spécifique  dysentérique 

dans  le  sérum  des  animaux  vaccinés  et  des  malades. 
l'Aii  ,u.  cil.  uoi’Ti-ai 

M'ulociii-ma jnr  de  :2‘‘  classo,  Piofcssoiir  nf^ré^a''  au  Val-do-Gi‘àro. 


L(‘s  travaux  di*  llordul  ont  (‘ontriluiu  à utablii*  (jiUG  dans  lu 
spi’Lim  d(‘S  animaux  vaccinus  contiM*  un  inic‘rol)o  donnu,  il  (*xisle 
une  substance  sensibilisatrice  spi'citique.  ulilistb*  jiar  l’orpi- 
nisin(‘  pour  lutter  contre  l'aclio'n  d(‘  ce  ^(‘rnn*.  Sous  son  inllinmcis 
ce  (buTiier  d(‘vienl  capabb*  d(‘  lixei*  l’alexine,  ipii  assur(‘i*a  la 
bactériolvse. 

Ilordet  et  Gengou*  démontrèrent  l’(‘xisten(*(‘  de  cett(‘  sub- 
stance particulière  dans  b‘  sérum  de  clu'vaux  vaccinés  contre  le 
rouget  du  porc,  dans  le  sérum  de  cobayes  vaccinés  contre  le 
piTunier  vaccin  charbonneux.  b‘  Protons  v\dgaris^  le  bacilb» 
typbiijue,  b‘  bacille  pesteux,  etc.  Ilesredka  en  détermina  la 
présence  dans  le  sérum  d(‘  chevaux  immunisés  contre  1(‘ 
streptocoque.  Il  la  r(‘connut  encore  dans  le  sérum  d(‘  chevaux 
imnumist's  contre  le  bacilb*  de  r^rifllei’.  mais  non  (‘ontr(‘  sa 
toxine. 

Knlin.  le  sérum  des  animaux  vaccinés  n’est  pas  le  seul  ii 
véhiculer  cette  sensibilisatrice  ; liordet  et  Gengoii  purent  la 
déceler  dans  le  sérum  d’individus  infectées,  et  notamment  chez 
deux  convalescents  de  fièvre  typhoïde. 

MM.  Widal  et  L(*  Sourd  % reprenant  ces  laits  pour  les 

appliquer  à la  médecine  Immaims  furent  conduits  à admettre 

l’existence  prestpie  constanti*  d’unc'  stmsibilisatrice  sp(b*ifi(jue 

dans  le  sérum  des  typhiques. 

1.  Bordet  et  Gengou,  Annales  de  l'insiilul  Pasleur,  11^0!. 
t.  WiD.vL  et  Le  Souro,  Soe.  méi.dcs  Hôpitaux,  li  juin  IttOl. 
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Poursuivant  depuis  plusieurs  années  des  recherches  sur  la 
dysenterie,  j’ai  cru  intéressant  de  tenter  les  mêmes  investiga- 
tions sur  le  sérum  d’animaux  vaccinés  contre  le  hacille  dysen- 
térique. et  celui  des  malades  atteints  de  dysenterie,  soit  bacil- 
laire. soit  amibienne'.  L’intérêt  de  cette  ({uestion  ne  concernait 
pas  seulement  ITiistoire  du  pouvoir  sensibilisateur  des  sérums 
en  général,  et  du  sérum  dysentérique  en  particulier  ; de  la 
constatation  de  cette  sensibilisatrice,  pouvaient  découler  des 
données  importantes  sur  la  spécificité  respective  des  divers 
bacilles  dysentériques  connus. 

Tout  d'abord,  cette  substance  existe-t-elle?  Si  elle  existe, 
(‘omment  se  comporte-t-elle  vis-à-vis  des  divers  échantillons  de 
l)acille  dysentérique,  isolés  jusqu’alors?  Telle  est  l’idée  qui  a 
oi*i(‘nté  ce  travail. 


1.  Pour  ai  river  àdéceler  cotto  sensibilisatrice,  j'ai  utilisé  la  réaction  de  tixation 
de  Pordot  avec  la  technique  que  cet  auteur  a indi([uée.  Pour  chaque  expérience. 

tubes  à essai  m'ont  semblé  nécessaires  : ils  ont  été  utilisés  de  la  fa»;on 
suivante  : 1“  Dans  :>  tubes,  étaient  versées  20 '<outtes  du  sérum  dont  la  sensibilisa- 
trice était  cherchée.  Ce  sérum  avait  été  ehaulTé  préalablement  à îlO"  pendant 
1 2 heure.  Dans  les  2 autres  .tubes,  on  versait  20  ^outtes  d’égal  volume  <Pun 
sérum  témoin,  soumis  au  même  chaulfage.  2"  A ces  o tubes,  édait  ajoutée  um* 
émulsion  de  bacilles  dysentériques  provenant  d'une  culture  raclée  sur  gélose, 
âgée  de  2i  heures.  Le  nombre  de  gouttes  doit  être  cberché  par  tâtonnements,  il 
vai  ie  avec  l'abondance  de  l'émulsion.  Cette  émulsion  demande  à être  bien  bomogène, 
pour  que,  d'une  expérience  à l'autre,  les  résultats  soient  comparables;  la  quantité 
doit  être  rigoureusement  la  même  sous  peine  de  s'exposer  à des  mécomptes  et 
des  erreurs  d’interprétation.  3®  A ce  mélange,  était  ajouté  du  sérum  alexique  de 
c(jbaye,  saigné  la  veille,  dans  les  proportions  suivantes  : le  l®''  tube  recevait 
3 gouttes,  le  2e  4 gouttes,  le  3e  3 gouttes.  Pour  les  tubes  témoins,  le  l®®  recevait 
gouttes,  le  2®  5 gouttes. 

Ce  mélange  de  sérum,  dont  la  propriété  sensibilisatrice  était  recherchée,  de 
microbes  et  d’alexine,  était  abandonné  à lui-même  pendant  o heures  environ. 

Au  bout  de  .3  heures,  un  nouveau  mélange  était  constitué  : 

L'ne  partie  de  globules  rouges  de  lapin,— lavés,  après  délîbrination  préalable,  à 
ti  ois  reprises  dilférentes  à l’aide  d'une  solution  salée  à 7 1000,  i)our  les  débar- 
i-asser  de  toute  trace  d'alexine,  — était  mélangée  avec  2 parties  de  sérum  hémo- 
lytique : ce  dernier  j)rovenant  de  cobayes  préparés  antérieurement  par  des 
injections  répétées  de  sang  défibriné  de  lapins, ét ait  chautl'é  à o6®  pendant  1 2 heure. 

De  ce  deuxième  mélange,  3 à 4 gouttes  étaient  versées  dans  chacun  des  a tubes 
d’expérience;  ceux-ci,  agités  quelques  moments,  étaient  ensuite  abandonnés  à eux- 
mêmes  et  montraient  bientôt  si  la  réaction  de  fixation  était  positive  ou  négaCve  : 
positive,  les  globules  rouges  ne  tardaient  pas  à s’agglutiner  au  fond  du  tube,  et 
le  liquide  (jui  surnageait  ne  présentait  pas  d'iiémolyse;  négative,  au  contraire, 
on  assistait  à la  dissolution  progressive  des  hématies  et  toute  la  masse  liquide 
«'■tait  hémolysée. 

Pour  cette  technique,  j'ai  eu  i-ecours  à l'extrême  complaisance  de  M.  Besredka. 
Uu'il  veuille  bien  recevoir  ici  l'expression  de  mes  sincêiM's  et  bien  vifs  l'cmer- 
ciements. 
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,Eai  eiîiploye*  pour  ces  reclierclies.  d’une  part,  le  sérum  d'un 
cheval  traité  depuis  18  mois  par  les  injections  multiples, 
sous-cutanées  et  inlraveineuses,  de  bacille  dysentérique  d(‘ 
Sliiga  : d'autre  pari,  le  sérum  de  lapins  immunisés  contre  l(‘ 
l)acilh‘ de  Fh‘xner  (Manille).  (On  sait  que  ces  germes  représen- 
tent deux  types,  s(*  dilférenciant  l’un  de  l’antre  par  les  pro- 
priétés aggluti natives  et  leur  action  sur  les  sucres.) 

Comme  témoins,  non  seulement  du  séiaim  de  cheval  neuf, 
mais  du  sérum  antityphique  d’une  pai*t,  du  hacille  lyphirpie 
de  l’autre,  ont  été  soumis  aux  mêmes  épreuves. 

Dans  une  première  série  d’expériences,  le  sérum  du 
cheval  (Shiga-sérum  ) a été  expérimenté  vis-à-vis  du  hacilh‘ 
ayant  servi  à l’immunisation  et  des  divers  bacilles  (jue  l'on 
rapporte  au  même  type  (bacilles  de  Shiga,  Pfühl,  Vaillard  (‘I 
Dopter,  Auché.  etc.;  de  même,  le  sérum  de  lapin  (Flexner- 
S(‘rum)  sur  l’(‘chantillon  de  Flexner  (Manille)  et  les  bacilles  (jU(* 
l’on  classe  actuellement  dans  h‘  même  groupe,  ou  même  (|U(^ 
certains  auteurs  A^eulent  encore  dilférencier  les  uns  des  auti*es  : 
bacilles  de  Jürgens.J^raun,  Itoussel  et  Job.  etc...  Les  résultats  ont 
(Hé  les  suivants  : 


Tariæau  I. 


K ruse. 

Shiga. 

Pfühl. 

Vaillard 
et  Dopter 
1902. 

Dopter 

1904. 

Auché 

1904. 

Cherth. 

Shiga-sérum  . . 

4- 

4 

-c 

4 

— 

Éberth-sérum . 

— 

— 

— 

— 

— 

Sérum  normal. 

— 

— 

— 

— 

— - 

— 
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Tableau  11. 


Flexner 

(Manille). 

Jürgens. 

Strong. 

Dopter  1904. 

Braun. 

Éberth. 

Flexner-séruni. 

-T- 

-f- 

-f 

a. 

+ 

— 

Ébertli-séruin  . 

— 

— 

— 

— 

— 

4- 

Sérum  normal. 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

La  lecture  des  résultats  consignés  sur  ces  tableaux  montre 
donc  que  dans  le  sérum  d’un  animal  vacciné  contre  un  bacille 
dysentérique  donnée  il  existe  une  substance  sensibilisatrice 
spécifique^  non  seulement  pour  ce  germe ^ mais  pour  tous  ceux 
qui.  bien  que  provenant  d'origines  variées,  rentrent  dans  te 
meme  type. 

Restait  à savoir  comment  se  comportait  cette  sensibilisa- 
trice. contenue  dans  un  sérum,  vis-à-vis  des  germes  de  type 
autre  que  celui  du  bacille  ayant  servi  à Timmunisation  : cha- 
cun des  sérums  a donc  été  expérimenté  indifféremment  avec 
la  plupart  des  bacilles  dysentériques  connus;  dans  cette  deuxième 
série,  le  pseudo-dysentérique  de  Kruse  (dys.  des  aliénés)  fut 
ajouté. 


En  faisant  donc  agir  soit  le  Shiga-sérum,  soit  le  Flexner- 
sérum  sur  tous  ces  échantillons  variés  de  bacilles  dysenté- 
riques, qu’ils  se  rapportent  ou  non  au  type  qui  a servi 
à l’immunisation,  les  résultats  sont  toujours  identiques  : 
alors  que  les  témoins  sont  nettement  hémolysés  et  que  la  dis- 
solution des  globules  rouges  est  totale,  dans  les  sérums  en  expé- 
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rience.  l’heniolyse  est  luillo  et  les  liématies  agglutinées  au 
fond  du  tube  restent  intactes  : la  reaction  de  fixation  de  Hordet 
est  toujours  et  également  positive  dans  tous  les  cas. 

Ce  fait  entraîne  donc  la  conclusion  suivante  : 

Dans  le  sérum  d' un  animal  vacciné  contre  l un  des  types 
connus  des  bacilles  dysentériques^  la  sensibilisatrice  existe 
aussi  bien  pour  celui  qui  a saxi  à la  vaccination  que  pour 
ceux  qui  y sont  étrangers^  à quelque  type  qu  ils  appartiennent . 

C.ette  donnée  mérite  d’étre  rettmue  : on  verra  plus  loin 
(|uelles  importantes  déductions  elle  est  de  nature  à entraîner. 

Il 

IlECIIERCMES  SUR  LE  SÉRUM  DES  MALADES 

Le  sérum  de  malades  atteints  de  dysenterie,  soit  bacillaire, 
soit  amibienne,  a été  expérimenté  au  meme  titre  : des  cas 
bénins,  moyens  et  graves, ont  été  utilisés  dans  ce  but;  le  prélè- 
vement du  sang  a ét(‘  efi’ectué  à des  phases  variées  de  l’évo- 
lution de  la  maladie.  Pour  cbacun.  Pétiologie  microbienne 
avait  été  déterminée  par  l’isolement  du  bacille  des  matières 
fécales  et  l’agglutination. 

La  tecbnique  a été  rigoureusement  identiijue  à celle  (jui  fut 
utilisée  pour  les  sérums  d’animaux  vaccinés.  Des  séiaims  de 
pneumoniijues;  phtisiques,  typhiques,  etc. ..,  soumis  aux  mêmes 
épreuves,  ont  servi  de  témoins.  De  plus,  dans  chaijue  expé- 
rience, le  sérum  de  dysentérique  a été  mis  en  contact  avec  du 
bacille  typhique  et  plusieurs  échantillons  de  colibacilles. 

^'oici  (jiiels  furent  les  résultats  : 


ANNALES  DE  L’INSTIÏUT  PASTEUR 


k 58 


Tableau  IV. 


OBSERVATION 

résumée  du  malade. 

.IGüLUTimiON 

RÉACTION 

DE 

FIXATION 

Shiga 

flexner 

Shiga. 

Flexner. 

Eberth  , 

Coli  I. 

Coli  II. 

Coli  111 

ColilY. 

Coli  Y. 

Ch... — Dvs.  moyenne. 
Sang  prélevé  le  6®  jour. 
[Type  Flexner.) 

— 

1/80 

- 

T 

— 

- 

— 

-r 

— 

— 

Témoin  : S^rum  de  pleurésie  tiib.. 

— 

— 

— 

— 

4- 

— 

~ 

ÜR.\ND...  — Dys.  sévérc. 

6®  jour  

— 

+1/80 

-r-r  + 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

11®  jour  

-1-  20 

4- 

I/lOO 

4-  -4-  -i- 

- + + 

:24®  jour  (convalescence) 

— 

+1/80 

'+ A 

[Type  Fleæner.) 

Témoin  : Sérum  de  g anuliquc. . . 

— 

— 

— 

— 

— 

- 

— 

— 

— 

— 

Mart Dvs.  bénigne. 

4®  jour  (8  selles) .... 

— 

— 

— 

- 

— 

— 

— 

— 

7®  jour  (3  selles) 

— 

— 

+ 

-4_ 

— 

— 

— 

10®  jour  (guérison  ). . . 

— 

“T 

-U 

-i- 

— 

— 

— 

[Type  Flexner.] 

1/30 

Témoin  ■ Sénm  de  typhoïdique  . 

— 

— 

— 

— 

+ + 

— 

-f 

— 

S\UBi,...  — Diarrhée 

simple  ju’obmgéé  au 

31)®  j®.  (10  selles  p.  j®). 

— 

— 

+- 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

[Type  Fle.rner.) 

1 

Témoin  : Sérum  de  scarlatineux  . . 

î — 

— 

— 

— 

- 

— 

— 

4- 

Thor...  - Diarrlme  s. 

i 

prolongée  au  40®  jour. 

(8  à 9 selles  par  jour). 

— 

' + 

-2-  -4-  4- 

U-f  + 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

[Type  Fleæner.) 

|l/o0 

Témoin  : Sérum  d’érysipéle, . . . ■ 

- 

- 

— 

— 

- 

— 

— 

— 

— 

Dur...  — Dys.  très  sé\ére 

7®  jour 

— 

— 

U,  4- 

— 

— 

— 

— 

— 

lo®  jour 

— 

— 

+ - + 

— 

— 

— 

— 

— 

30®  j®  (eonvaleseenee). 

— 

— 

-i- 

— 

— 

[Type  Fle.v)ie)\] 

Témom  : Sérum  de  diphtérie. .... 

— 

— 

— 

— 

- 

— 

— 

— 

Mab...  — Dys.  très  bé- 

nigne, durée  0 jours. 

0®  jour  après  le  début. 

— 

A- 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

+ 

[Type  Fleæner.) 

1 oO 

Témoin  : Sérum  de  typhoïdique. . . 

1 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

_L 

lioRUj...  — Dys.  moy. 

Selles  nombr.  pendant 

14  j®.  Prélèvt  au  12®  j®. 

+ 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

[T y ne  Fleæner.) 

1/100 

Témoin  : Sérum  d’oreillons 

j 

4- 

— 

Char...  — Dys.  niov. 

11®  j®.  (2®jr  ap.  giiér.-). 

— 

_ 1 

+ 

— 

— 

— 

— 

+ 

— 

[Type  Fleæjier). 

1 80 

Témoin  : Sérum  de  diphtérique  . . 

4- 

-f 

Malb...  — Dys.  moy. 

Durée  14  j®».  PréB  le  10®  j®. 

— 

-r 

— 

— 

— 

— 

+- 

— 

[Type  Fleæner.) 

1/100 

Témoin  ; Sérum  d’angine  simple.. . 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

-b 

— 

Tabiæau  IV  (Suûe). 
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observation 

résumée  du  nuil.-ult'. 

.tdGLl'TINiîiON 

RÉACTION  UE  FIXATION 

Shiga 

Tléxnel 

Shiga. 

Flcxner. 

E 1)  P r t II 

Ifoli  I. 

IColi  11. 

Cüli  lit 

Celiiï. 

Coli  V 

Mahv Dys.  bénigne. 

0“  jour  . 

+ 

-U 

— 

+ 

— 

- 

— 

— 

— 

4 

d- 

d" 

d- 

j- 

4 

10«  jour  (déclin) 

12®  jour  (guérison) . . . 

( Typp  S h iga-Kî‘US(\) 

Témoin  : Sérum  de  cardiaque 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

-r 

' 

— 

Ron...  — Dys.  grave, 
l.j®  jour.  (Selles  san- 
glantes)  . . . 

1 ho 

+ 

! 

- 

— 

- 

- 

( Tf/pe  S/i  iga - h'rusp . ) 

1 ; 200 

Témoin  : Sérum  d'éry.vipéle 

— 

— 

— 

1 — 

— 

— 

4 

4 

Vr.HERT...  — Dys.  nioy. 
14®  jour  bléelin) 

+ 

1 .‘iO 

- 

+ -r 

+ 

i 

d- 

— 

— 

- 

— 

( Tgpp  Shiga-Kraae.) 

Témoin  : Sérum  de  lièvre  tvolio'ide. 

— 

— 

— 

— 

-t- 

— 

— 

— 

Vend...  — Dys.  nioy. 
30®  j>'  (eonvàlescenèf 
depuis  iS  j(jurs) 

1 ho 

— 

-r 

1 

i 

j 

— 

— 

— 

— 

— 

( Tgpp  Sigh  a- K ruse.  ) 

Témoin  : S.  de  bronclio-..ncumonie. 

— 

— 

— 

....  _ 

— 

— 

— 

— 

--- 

d- 

VioG...  — Dys.  nnty. 

1 1®  jour- 

+ l/«0 
-fl/Wj 

! — 

-r  + 
4- 

-r  + 

4 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

1()“  joui-  (état  normal). 

( Tgpp  S II  iga-Knisp.  ) 

Témoin  : Sérum  de  rhiimati.sini. . . 

— 

— 

— 

d- 

— 

Chvuf...  — Dys.  grave 
réeidivée.  20®  jour  (en 
pleine  jxu'iodc'  d’élal ). 
Tgpp  S II  iga-Knisp.  ) 

— 

+ - d 

— 

— 

j 

d- 

+ 

- 

Témoin  : Sérum  de  tvphique. .... 

1 

— 

— 

— 

j 

— 

4- 

- 

— 

CoTT...  — Dys.  a//ii- 
Oipnnp  de  moyenne 
intensité*.  19®  " jour 

(d’une  i-('eliute) 

i 

Témoin  : Sérum  d'érv^ipèle 

— 

— 

— 

- 

— 

- 

— 

— 

-t- 

4 

Foikn...  — Dys.  a/ni- 
hipiine  d(‘  moyenne 
int('nsité.  19®  " jour 
(<rune  rechute) 

j 

4- 

4 

d- 

Témoin  : SéPum  de  typho'idique 

- 

— 

— 

— 

— 

— 

4 

4- 

4 

JouGL...  — Dysenteiâe 
a niibiennp  pr o 1 o n gé i ‘ , 
datant  de  8 mois 
(rechutes  successives). 

Témoin  : Sérum  de  typhoïdique. . . 

— 

— 

— 

— 

' 

— 

— 

4 

4 

Gh.\um...  — Dys.  ami- 
bienne grave.  "41®  jour 
(période  d’état) 

d- 

4- 

_ 

Témoin  : Sérum  de  rongcole 

- 

4 

4 

Lo  sifi'DC  :+  + -+-  con’o.s])Oii(l  à une  lr<'>s  nette. 

+ — — nette. 

4-  — — léf^èi-e. 
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Do  oos  constatations  so  dégagent  quelques  données  inté- 
r(*ssantes  : 

t®  Existence  d une  substunee  sensibilisât rice  dans  le  sécum 
des  malades.  — La  réaction  de  fixation  de  Bordet  s'est  montrée 
le  plus  souvent  positive,  mais  à des  degrés  divers,  quand  le 
sérum  de  malade  était  éprouvé  vis-à-vis  du  bacille  dysentérique: 
l'hémolyse  était  nulle  ou  partielle. 

Les  résultats  furent  négatifs  au  contraire  dans  toutes  les 
expériences  a ttbiioins  » ; l'iiémolyse  y était  nette,  franche  et 
î'apide. 

La  conclusion  s'impose  donc  : il  existe,  dans  la  plupart  des 
sérums  de  malades  atteints  de  dysenterie  bacillaire,  une 
substance  sensibilisât  rice.  impressionnant  le  bacille  spécifirjue 
et  lui  conférant  la  projjriété  de  fi.rer  l'alexine. 

2"  Spécificité  de  cette  sensibilisatr'u'e.  — Cette  sensibilisa- 
trice est-elle  sp(Tnfi(|ue'?  Positiv(‘S  avec  le  bacille  dysentérique, 
négatives  avec  le  bacille  d’Ebertli  ({iii  se  rapproche  iidinirnent 
de  ce  dernier,  les  diverses  réactions  semblent  le  })rouver;  mais 
les  mêmes  expériences  faites  avec  le  colibacille  paraissent  de 
nature  à ébranler  quelque  peu  la  conviction  à cet  <‘gard. 

La  lecture  du  tableau  précédent  montre  en  effet  ({ue,  dans 
ces  derniers  cas,  l'hémolyse  ne  s'est  pas  toujours  produite. 

Pareils  faits  ont  déjà  été  signalés  par  MM.  Bordet  et  Gengou. 
puis  MM.  Widal  et  L(‘  Sourd,  dans  leurs  recherches  sur  le 
sérum  des  typhoïdiques.  Or,  ces  derniers  n'en  avaient  pas  moins 
conclu  à la  spécificité  de  la  sensibilisatrice  lypbique,  car  la 
réaclion  avec  le  bacille  d’Lbertb  était  incomparablement  plus 
nett(‘  (ju'avec  le  Bact.  coli. 

Ia'S  expériences  l'ésumées  dans  b'  tableau  IV  montrent 
d'autre  part  plusieui-s  points  importants  : 

1)  La  réaction  de  fixation,  nettement  jxrsitivi'  av(‘c  les 
bacilles  dysentéricjiu'S,  peut  exister  aussi,  bien  qu'à  un  degré  t)lus 
niinime,  avec  le  colibacille.  Mais  en  expérimentant,  comme  je 
T'ai  fait,  avec  plusieurs  échantillons  de  ce  germe,  on  s'aperçoit 
que  certains  fixent  Talexine,  alors  que  d’autres  ne  présentent 
pas  ce  pouvoir  : 

C’est  le  plus  souvent  avec  les  mêmes  échantillons  que 
la  réaction  de  fixation  dt'vient  ])Ositive: 

•1)  Fait  capital,  les  sérums  témoins.  (juilToTit  jamais  pré- 
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senté  (le  soiisil)ilisatrice  vis-à-vis  dû  bacille  dysentérique,  peu- 
vent en  présenter  vis-à-vis  de  certains  échantillons  de  coli- 
bacille. Enfin,  certains  sérums  dysentériques  donnent  vis-à-vis 
du  colibacille  une  réaction  négative,  alors  (pi'elle  peut  ('dre 
positive  avec  des  sérums  témoins. 

A elle  seule,  cette  dernière  constatation  est  (U'  nature  à 
ruiner  Fobjection  (|ue  l’on  pourrait  opposer  au  caractère  de 
spécificité  de  la  sensibilisatrice  (lysent(M-i(pi(‘ ; on  ne  p(‘ut  donc 
lui  dénier  (‘ette  propri(dé. 

Dans  les  cas  où  la- réaction  de  fixai  ion  est  positive  avec  cer- 
tains (àdumtillons  de  colibacille,  (juelle  interprétation  en  peut-on 
déduire  ? 


On  peut  pens(‘r  que  tout  s(umm.  (|uel  (|u’il  soit,  possède  une 
sensibi]isatric(‘  vis-à-vis  (1(‘  certaines  variétés  de  colibacille; 
l’bypotbèse  est  d'autant  plus  vraisemblable  (pie  c(‘s  germes  sont 
des  b(')tes  liabituels  du  tub(‘  (lig’(‘stif. 

Mais,  d'autia*  jiart.  il  (‘st  pi'rmis  d(‘  sujiposer  (pie  le  coli- 
bacille j)0ssè(b‘  la  pr()priét(‘  (1(‘  fixer  de  l’alexine  sans  b‘  secours 
d(‘  la  sensibilisatrice,  et  à c(d  (•i^ard.  certains  ('(diantillons  la 
jirésenteraient  plus  que  d’autn's. 

Quelle  que  soit  d’ailleurs  la  solution  de  c(‘  C(')t(‘  partàmlier 
du  problème,  les  arguments  préc(àlents  permettent  de  m*  pas 
refuser  le  (‘aractère  de  spécilicité  à la  sensibilisatrice  contenue 
dans  le  sérum  des  sujets  attidnts  de  dysenterie  liacillaire. 

.‘U  Propriétés  de  la  sensibilisatrice  spécifique  de  la  dysen- 


terie. — La  recberclie  (1(‘  cette  substance  a ét('  tentée  avec  le 
même  sérum  sur  les  (buix  tvpes  de  bacilb*  dysent(u*ique  : les 
typ(‘s  Sbiga-Kruse  et  Ebvxner  (Manille).  Pour  cluupie  mabnb*. 
le  bacille  isolé  de  l’intestin  avait  (Hé  préalablennmt  (l(‘lini.  class(' 
(‘I  rapporté  à l’un  des  deux  grou})es  pr(‘C(Mlents.  IjC  tableau  l\ 
montre  à l’évidence  (pi'un  sérum  de  malade  infecté  parle  Sliiga, 
par  exemple,  s(‘nsibilis(‘  aussi  bien  c(‘  germe  que  le  Flexinu- 
(Manille).  Inversement,  tous  d(‘ux  sont  impressionnés  de  la 
même  manière,  avec  une  intensité  rigoureusement  égale,  par 
le  sérum  d’un  sujet  porteur  d’un  bacille  du  groupe  Fl(‘xner 
(Manille). 

En  est-il  de  même  pour  tous  les  échantillons  rentrant  dans 
C(‘  type?  Les  expériences  résumées  dans  le  tableau  Y le 
prouvent  surabondamment. 
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TableaUjA^  . 


AggluliDaiion 

RÉACTION  DE  FIXATION 

SÉRUMS 

EMPLOYÉS 

C 

ZL 

“ 3 

S s 

“â 

ci 

.Sf 

y: 

C/J 

P 

U 

'Jt 

j Pfühl. 

CS  ^ 

AuchtS  J 

Bordeaux  1904.1 

Dopter  1 

Paris  1904.  \ 

Flexner  j 

(Manille).  1 

Jürgens.  | 

te 

c 

O 

X 

B 

Sz  ^ 

E,'  03 

B 'Z 

O.  « 

O — 

Q 

Braun, 

Rousselet  .loh.  | 

■s  6 

P s 

^ s- 

Robix...  — Dy.s. 
grave'.  joui'. 

Selles  sangiante.s 
nombreuse.s  .... 

-14- 

p-r- 

4 _j_ 

+ + 

PP 

PP 

PP 

i 

1 

! 

i 

P pi 

4-  -j- 

( T.  ShUja-Kruse). 

1 80 

1 i 

Témoin  : Sérum 
de  pneumonique. 

1 

j 

t 

Goi...  — Dys.  gr. 
6«  jour,  Numbr. 
selles  sanglantes 
{Tfjfje  Flexner.) 

- 

! 

PH- 

+ P 

T + 

4-  -j- 

PP 

PP 

PP 

PP 

i 

P 

lI 

T-P 

1 

Témoin  : Sérum 

1 

i 

j j 

1 

1 

1 

Maul  ..  — Dys. 

moyenne,  li^^'  j. 
10  selles 

1 

1 

1 

“U 

1 

1 

{Type  Flexner.) 

! 1/150 

|_ 

1 

1 

! 

Témoin  : Sérum 
de  rougeoleux. 

— 

' — 

- 

— 

— 

r 

— 

- 

— 

— 

i 

— 

j 

— 

Par  conséquent,  le  sérinn  (Uun  malade  atteint  de  dysenterie 
Lacillaire.  quel  que  soit  le  type  du  germe  en  cause,  est 
capable  de  sensibiliser  au  meme  taux  tous  les  échantillons  de 
bacilles  dysentériques  qu'on  met  à son  contact  : bien  plus, 
certains  germes,  catalogués  comme  différents  encore  des  deux 
types  Sbiga  et  Flexner.  tel  le  pseudo-dysentérique  de  Kruse 
(dysenterie  des  aliénés),  tel  le  bacille  que  j’ai'  isolé  des  dysen- 
tériques du  5®  régiment  d'infanterie,,  présentent  la  meme  réac- 
tion que  les  précédents. 

Ces  résultats  sont  en  concordance  manifeste  avec  ceux  que 
la  meme  étude  a fournis  avec  les  sérums  d’animaux  vaccinés. 

De  plus,  le  tableau  IV  montre  l’existence  très  nette  de  la 
sensibilisatrice  dans  le  sérum  des  sujets  dont  la  dysenterie  revêt 
un  (‘aractèia'  grave;  elle  y est  constante.  (Constante  aussi  dans 
les  cas  de  gravité  moyenne,  mais  à un  plus  faible  degré,  elle 
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esl  parfois  décelable  dans  les  atteintes  légères;  dans  certains 
cas  de  diarrhée  prolongée,  survenue  en  milieu  épidémique,  elle 
a pu  être  constatée. 

La  sensibilisatrice  apparaît  vers  ](‘  ü'“,  b®  ou  7''  jour  de  la 
maladie;  elle  atteint  son  maximum  à la  période  d'état;  elle 
persiste  habituellement  pendant  la  convalescence;  les  circons- 
tances ne  m’ont  pas  permis  de  déterminer  la  durée  moyenne  de 
cette  persistanc(‘. 

L’existence  d(‘  la  sensibilisatrice  est  imb'pendante  de  la  pré- 
sence des  agglutinines,  ('.ertains  sérums  sont  sensil)ilisateurs 
a vant  d’être  agglutinants  ; de  plus,  un  sérum  agglutinant  pour 
le  Sbiga,  et  non  pour  le  Fbvxner  ou  inversement,  contient  de  la 
sensibilisatrice  pour  ces  (bmx  germes.  Puis  certains  sérums  (b* 
dysenterie  grave,  (humés  de  |)ropriété  agglutinante,  sont  sensi- 
bilisateurs à un  degri'  très  accus(h  Les  faits  sont  d’ailhmrs  en 
accord  absolu  avec  ce  (ju(‘  les  recbercbes  d(*  MM.  Wd'dal  v\ 
\ai  Sourd  nous  out  appris  sur  le  S('rum  des  lypboïdi(|ues. 

Lidin,  le  sérum  des  malades  atteints  de  dysent(‘rie  (unihlenne 
est  (humé  de  tout('  sensibilisatrlc(‘  s])(uuli(jue  \ is-à-vis  du  bacille 
(lvseutéri(|ue. 


III 

CO.NCLL’SIOiNS.  DKDL CTIONS  (Jl’l  KN  DÉCOL I.KNT 

Lette  (dude  comparai iv(*  sur  la  sensibilisatrice  cb(‘z  l’bomnn* 
(‘t  ranimai  entraîne  les  conclusions  suivantes  ; 

P*  Dans  le  sérum  des  animaux  vaccinés  coiitia*  le  bacilh* 
(lysentéri(|ue  et  celui  des  malades  atteints  de  dysiuiterie  haril- 
/(lire,  il  existe  une  sensibilisatrice  spéciliijue,  décelable  par  la 
réaction  de  lixation  de  Dordel. 

(d*tte  sensibilisatrice  (‘st  constante  chez  les  malades  à la 
période  d’état,  dans  les  atteint(‘S  gi*aves  et  moyennes  ; elle  peut 
exister  dans  les  cas  bénins. 

On  la  voit  apparaître  en  général  à la  tin  du  premier  se])l(‘- 
naire  et  persister  pendant  la  convalescence. 

Elle  est  indépendante  du  pouvoir  agglutinant. 

Dans  la  (lysent(u-ie  amibienne,  au  contraire,  son  absence  est 
la  règle. 

2*^  (’diez  les  animaux  et  les  malades,  un  s(u*um  impressiomu' 
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ANNALES  DE  L’INSTITUT  PASTEUR  - 


par  un  (‘clianlillon  de  bacille  dysentérique  est  capable  de  sen- 
sibiliser les  bacilles  de  provenance  diverse, à quelque  type  qu’ils 
appartiennent.  [Types  Sbiga,  Flexner  (Manille).  Pseudo-dysen- 
térique de  Kruse,  etc.] 

De  ces  données  essentielles,  se  dégagent  quelques  déductions 
intéressant  le  rôle  respectif  des  bacilles  dysentériques  dans 
Téliologie  de  la  dysenterie. 

Tout  d’abord,  l’absence  de  iixateur  spécilique  dans  la  dysen- 
terie amibienne  et  sa  présence  dans  la  dysenterie  bacillaire 
conlirinent  pleinement  les  notions  antérieurement  acquises  sur 
l’individualisation  de  cbacune  de  ces  deux  variétés  de  dysen- 
terie. 

Puis  le  pouvoir  sensibilisateur  d’un  sérum  s’exerçant  simul- 
tanément sur  tous  les  types  de  bacille  dysentérique,  engage 
à émettre  sur  le  rôle  de  ces  germes  une  conception  tant  soit 
peu  ditlerente  de  celle  (jui  tend  à être  admise  actuellement. 

I^es  travaux  de  Martini  et  Lentz  ont  contribué  à établir  entre 
le  bacille  du  type  Sbiga-lvruse.  et  celui  du  type  Flexner  (Ma- 
nille). une  différenciation  basée  sur  les  réactions  agglutinatives 
de  cbacLin  d’eux  : tel  sérum  qui  agglutine  le  Sbiga  n’agglutine 
pas  le  Flexner  ou  inversement.  Puis  chacun  de  ces  germes  pos- 
sède des  propriétés  fermentât ives  particulières  sur  les  sucres  : 
alors  que  le  premier  ne  présente  aucune  action  sur  eux,  le 
second,  au  contraire,  fait  fermenter  la  mannite.  le  maltose,  le 
saccharose;  le  Flexner  fait  de  l’indol,  alors  (jue  le  Sbiga  ne  pos- 
sède pas  cette  propi-iété. 

Rien  plus,  le  type  Flexner  tend  à être  démembré  à son 
lour,  et  à coté  de  lui  on  dc'crivit  de  nouveaux  bacilles  dysen- 
tériques. faisant  fermenter  la  mannite,  n’ayant  aucune  action 
sur  le  maltose,  etc. 

De  cette  dicliotomie.  il  résulte  (|ue  l’on  considère  actuelle- 
ment le  bacille  de  type  Sbiga  comme  seul  bacille  dijseniérlque; 
les  bacilles  de  Flexner  (Manille),  Jürgens,  Strong,  le  bacille 
de  la  dysenterie  d^s  aliénés  (^Kruse)  sont  au  contraire  considérés 
comme  des  pseudo-dysentériques,  dont  les  caractères  biolo- 
giques ne  sont  pas  toujours  identiques  à eux-mêmes  : d’aucuns 
(Park,  Collins  et  Coodwin)  leur  donnent  la  dénomination  de 
paradysentériques. 

Pour  certains  auteurs,  les  dysenteries  graves  sont  produites 


MASSON  ET  C'^  Éditeurs 

LIBRAIRES  DE  L'ACADEMIE  DE  MÉDECINE 
120,  boulevard  Saint-Germain,  PARIS  (6®) 


OUVRAGE  TERMINÉ 


CHARCOT  't'  BOUCHARD  't'  BRISSAUD 


Traite 


de  Médecine 


DEUXIÈME  ÉDITION 

entièrement  refondue  et  considérablement  augmentée 


PUBLIÉE  SOUS  LA  DIRECTION  DE 


BOUCHARD 


BRISSAUD 


Professeur  de  Pathologie  générale 
à la  Faculté  de  Médecine  de  Paris, 
Membre  de  l’Institut. 


Professeur  de  Clinique  médicale  à la  Faculté 
de  Médecine  de  Paris, 

Médecin  de  l’hôpital  Saint-Antoine. 


par  MM. 

BABIIVSKI,  GILBERT  BALLET,  P.  BLOCQ,  E.  BOIX,  BRAULT,  CHAXTETIESSE,  CHARRIIV, 
CHAUFFARD,  COURTOIS-SUFFIT,  O.  CROUZOX,  H.  DUTIL, 

GILBERT,  H.  GREXET,  GUIGNARD,  G.  GUILLAI.N,  G.  GUIXO.X,  L.  GUINON,  HÂLLION, 
H.  LAMY,  CH.  LAUBRY,  LE  GENDRE,  A.  LÉRI,  P.  LONDE, 

MARFAN,  P.  MARIE,  MATHIEU,  H.  MEIGE,  NETTER,  (ffiTTINGER, 

ANDRÉ  PETIT,  RICHARDIÈRE,  ROGER,  BOGUES  DE  FURSAC,  RUAULT,  A.  SOUQUES, 
TIIIBIERGE,  THOINOT,  TOLLEMER,  FERNAND  WIDAL. 


10  forts  volumes  grand  in-8°,  formant  8.000  pages,  avec 'nombreuses  figures 
dans  le  texte 160  francs. 

LES  VOLUMES  SONT  VENDUS  SÉPARÉMENT 
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Le  succèsdela  première  édition  du  Traité  de  Médecine  àe,  MM.  Charcot, 
Bouchard  et  Brissaiid  avait  rendu  nécessaire  une  seconde  édition.  Loin 
de  se  borner  à une  réimpression,  les  directeurs  ont  voulu  présenter  au 
public  un  ouvrage  entièrement  nouveau,  gardant  le  plan  et  les  idées  qui 
avaient, assuré  le  succès  de  ce  traité  lors  de  son  apparition,  mais 
remaniant,  corrigeant  et  complétant  tous  ses  chapitres.  Comprenant 
désormais  dix  volumes,  tous  parus  à l’heure  actuelle,  le  Traité  de 
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Médecine  reste  le  plus  complet,  le  plus  documenté  des  livres  de  ce  genre, 
et  l’autorité  qui  s’attache  au  nom  des  auteurs  qui  y ont  collaboré  en 
assure  le  succès  persistant. 

Les  dix  volumes  du  Traité  de  Médecine  qui  forment  une  série  de 
monographies  sur  les  diverses  maladies^jewüen^  fournis  séparément^ 
de  sorte  que  le  praticien  peut  facilement  se  procurer  le  volume  dont  il  a 
besoin  pour  le  traitement  d’une  maladie  sur  laquelle  il  désire  se  docu- 
menter; le  spécialiste  peut  acheter  le  volume  qui  contient  sa  spécialité, 
sans  encombrer  sa  bibliothèque  des  volumes  qui  ne  l’intéressent  pas.  Les 
tomes  IX  et  X,  entre  autres,  forment  un  véritable  traité  du  système 
nerveux,  très  complet  et  absolument  à jour. 


DÉTAIL  ET  PRIX  DES  VOLUMES  SÉPARÉS  : 

TOIVIE  I 

Les  Bactéries,  par  L.  Guignard,  membre  de  l’Institut  et  de  l'Académie  de  méde- 
cine, professeur  à l’Ecole  de  pharmacie.  — Pathologie  générale  infectieuse,  par 
A.  Charrin,  professeur  au  Collège  de  France,  médecin  des  hôpitaux.  — Trou- 
bles et  maladies  de  la  nutrition,  par  Paul  Le  Gendre,  médecin  de  l’hôpital 
Tenon.  — Maladies  infectieuses  communes  à l'homme  et  aux  animaux,  par  G. -H. 
Roger,  médecin  de  l’hôpital  de  la  Porte-d’Aubervilliers,  professeur  à la  L'acuité 
de  médecine  de  Paris.  — 1 vol.  in-8o  de  845  pages  avec  figures  dans  le 
texte 16  fr. 

TOIYIE  II 

Fièvre  typhoïde,  par  A.  Ghantemesse,  professeur  à la  Faculté  de  médecine  de 
Paris,  médecin  des  hôpitaux.  — Maladies  infectieuses,  par  F.  Widal,  professeur 
agrégé,  médecin  des  hôpitaux.  — Typhus  exanthématique,  par  L.-H.  Thoinot, 
professeur  agrégé,  médecin  des  hôpitaux.  — Fièvres  éruptives,  par  L.  Guinon, 
médecin  des  hôpitaux  — Erysipèle,  par  E.  Boix,  chef  de  laboratoire  à la 
Faculté  de  Paris.  — Diphtérie,  par  A.  Ruault.  — Rhumatisme  articulaire  aigu, 
par  W.  Œttinger,  médecin  des  hôpitaux.  — Scorbut,  par  Tollemer.  — 1 vol. 
gr.  in-8o  de  896  pages  avec  figures  dans  le  texte 16  fr. 

TOIYIE  III 

Maladies  cutanées,  par  G.  Thibierge,  médecin  de  l’hôpital  de  la  Pitié.  — Maladies 
vénériennes,  par  G.  Thibierge.  — Maladies  du  sang,  par  A.  Gilbert,  professeur 
à la  Faculté  de  médecine,  médecin  des  hôpitaux  de  Paris.  — Intoxications,  par 
H.  Richardière,  médecin  des  hôpitaux  de  Paris.  — ,1  vol.  gr.  in-8“.  de 
702  pages  avec  figures  dans  le  texte  . 16  fr. 

TOIYIE  IV 

Maladies  de  la  bouche  et  du  pharynx,  par  A.  Ruault.  — Maladies  de  l'estomac,  par 
Albert  Mathieu,  médecin  de  l’hôpital  Andral.  — Maladies  du  pancréas,  par 
Albert  Mathieu.  — Maladies  de  l’intestin,  par  Courtois-Suffit,  médecin  des 
hôpitaux  de  Paris.  — Maladies  du  péritoine,  par  Courtois-Suffit.  — 1 vol.  gr. 
in-8o  de  680  pages  avec  figures  dans  le  texte 16  fr. 

TOIVIE  V 

Maladies  du  foie  et  des  voies  biliaù'es,  par  A.  Chauffard,  professeur  agrégé, 
médecin  des  hôpitaux.  — Maladies  du  rein  et  des  capsules  surrénales,  par 
A.  Brault,  médecin  de  l'hôpital  Lariboisière.  — Pathologie  des  organes  hémato- 


TRAITÉ  DE  MÉDECINE 


3 


poïetiques  et  des  glandes  vasculaires  sanguines  [moelle  osseuse,  rate,  ganglions, 
thyroïde,  thymus),  par  H.  Roger,  professeur  à la  Faculté  de  médecine  de  Paris, 
médecin  des  hôpitaux.  — 1 vol.  gr.  in-8°  de  944  pages  avec  figures  en  noir  et  en 
couleurs 18  fr. 

TOME  VI 

Maladies  du  nez  et  du  larynx,  par  A.  Ruault.  — Asthme,  par  E.  Brissaud,  pro- 
fesseur à la  Faculté  de  médecine  de  Paris,  médecin  de  l’hôpital  Saint-Antoine. 
— Coqueluche,  par  P.  Le  Gendre,  médecin  des  hôpitaux  de  Paris.  — Maladies 
des  bronches,  par  A. -B.  Marfan,  médecin  des  hôpitaux,  professeur  agrégé.  — 
Troubles  de  la  circulation  pulmonaire,  par  A.-B.  Marfan.  — Maladies  aiguës  du 
poumon,  par  Netter,  professeur  agrégé,  médecin  des  hôpitaux.  — \ vol.  gr. 
in-8o  de  612  pages,  avec  figures  dans  le  texte 14  fr. 

TOME  VII 

Maladies  chroniques  du  poumon,  par  A.-B.  Marfan,  médecin  des  hôpitaux,  pro- 
fesseur agrégé.  — Phtisie  pulmonaire,  par  A.-B.  Marfan.  — Maladies  de  la 
plèvre,  par  Netter,  professeur  agrégé,  médecin  des  hôpitaux.  — Maladies  du 
médiastin,  par  A.-B.  Marfan.  — 1 vol.  gr.  in-8  de  550  pages,  avec  figures  dans 
le  texte 14  fr. 


TOME  VIN 

Maladies  du  cœur,  par  André  Petit,  médecin  des  hôpitaux.  — Maladies  des  vais- 
seaux sanguins,  par  Œttinger,  médecin  des  hôpitaux.  — 1 vol.  gr.  in-8  de 
588  pages,  avec  figures  dans  le  texte 14  fr. 

TOME  IX 

Maladies  de  V hémisphère  cérébral,  par  E.  Brissaud,  professeur  à la  Faculté  de 
médecine  de  Paris,  et  A.  Souques,  médecin  des  hôpitaux.  — Maladies  du  cer- 
velet, par  L.  Tollemer,  chef  de  laboratoire  à l’hôpital  Bretonneau.  —Mdladies 
des  tubercules  quadrijumeaux,  de  la  protubérance  annulaire  et  du  bulbe  rachidien, 
par  Georges  Guillain,  chef  de  clinique  à la  Faculté  de  médecine  de  Paris.  — 
Dégénérations  secondaires,  par  P.  Marie,  professeur  agrégé  à la  Faculté  de 
médecine  de  Paris,  médecin  des  hôpitaux,  et  Georges  Guillain,  chef  de 
clinique.  — Maladies  intrinsèques  de  la  moelle  épinière,  par  P.  Marie,  profes- 
seur agrégé,  André  Léri,  O.  Grouzon  et  G.  Guinon.  — Maladies  extrinsèques 
de  la  moelle  épinière,  par  Georges  Guinon.  — Maladies  df^s  méninges,  par 
Georges  Guinon.  — Syphilis  des  centres  nerveux,  par  H.  Lamy,  médècin  des 
hôpitaux.  — 1 vol.  gr.  in-8  de  1092  pages,  avec  322  figures  dans  le  texte.  18  fr. 


Vient  de  paraître  : 

TOME  X 

Des  Névrites,  par  J.  Babinski,  médecin  do  l'hôpital  de  la  Pitié.  — Pathologie  des 
différents  muscles  et  nerfs  moteurs,  par  Halliop^  — Anesthésies  et  JS évr algies,  par 
Hallion.  — Tics,  Crampes  fonctionnelleS'f^pjfofessionnelles,  par  Henry  Meige. 

— Chorées,  Myoclonies,  par  P.  Blocq  et  Henri  Grenet.  — Maladie  de  Thom- 
sen,  par  Hallion.  — Paralysie  agitante,  par  H.  Lamy,  médecin  des  hôpitaux.  — 
Myopathie  primitive  progressive,  Amyotrophie  forme  Charcot- Marie,  Amyotrophie 
forme  Werding-lloffmann,  par  E.  Boix.  — Acromégalie,  Achondroplasie,  Gigan- 
tisme, Myxœdème,  par  A.  Souques,  médecin  des  hôpitaux.  — Goitre  exophtal- 
mique, Pathologie  du  grand  sympathique,  par  E.  Boix.—  Neurasthénie,  Epilepsie-, 
par  H.  Dutil.  — Hystérie,  par  H.  Dutil  et  Ch.  Laubry.  — Paralysie  générale 
progressive,  par  Gilbert  Ballet,  professeur  agrégé  à la  Faculté  de  médecine 
de  Paris,  médecin  des  hôpitaux,  et  J.  Rogues  de  Fursac,  ancien  chef 
de  clinique  à la  Faculté  de  médecine  de  Paris.  — Les  Psychoses,  par  Gilbert 
Ballet,  professeur  agrégé,  médecin  des  hôpitaux.  — Table  alphabétique 
des  dix  volumes.  — 1 vol.  gr.  in-8o,  de  1050  pages,  avec  241  figures  en  noir 
et  en  couleurs  dans  le  texte 18  fr. 
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/ volume  in- 18  tiré  sur  papier  indien  très  mince.  Relié  maroquin  souple.  S fr. 


M.  Gaston  Lyon,  dont  le  Traité  de  clinique  thérapeutique  est  entre  les  mains 
de  tous  les  praticiens,  a complété  son  œuvre  en  publiant  avec  M.  Loiseau  un 
Formulaire  thérapeulique.  Ce  petit  ouvrage  est  appelé  à rendre  de  très  grands 
services.  Toutes  les  substances  usitées  en  thérapeutique  s’y  trouvent  mention- 
nées ; elles  sont  rangées  par  ordre  alphabétique  et  de  chacune  d’elles  les  auteurs 
indiquent  l’origine,  la  nature,  les  propriétés;  ils  ont  le  soin  de  nous  faire  con- 
naître les  incompatibilités;  enfin,  ils  étudient  la  pharmacologie  et  la  posologie. 
Au  lieu  d’encombrer  leur  ouvrage  de  formules  surannées  et  inutiles,  MM.  Lyon 
et  Loiseau  ont  préféré  faire  un  choix  judicieux.  Les  formules  sont  beaucoup 
moins  nombreuses  que  dans  les  ouvrages  similaires,  mais  elles  ont  l’avantage 
d’être  fort  rationnelles  et  fort  simples. 

A côté  de  la  thérapeutique  pharmaceutique,  il  faut  faire  aujourd’hui  une  large 
place  à la  diététique  et  aux  agents  physiques.  On  trouvera  dans  ce  formulaire 
des  renseignements  sur  la  cure  d’air,  une  liste  complète  des  stations  climaté- 
riques, des  chapitres  sur  la  balnéothérapie,  enfin  des  indications  très  précises 
et  très  complètes  sur  le  massage,  la  mécanothérapie,  la  kinésithérapie,  l’électro, 
la  photo  et  la  radiothérapie.  Ces  questions  sont  traitées  avec  clarté  et  méthode 
et  ont  été  tenues  rigoureusement  au  courant  de  la  science. 

Comme  les  précédentes,  la  quatrième  édition  de  ce  livre  a été  l’objet  dans 
toutes  ses  parties  d’une  révision  attentive.  Toutes  les  formules  dont  l’intérêt 
était  contestable  ainsi  qu'un  certain  nombre  de  médicaments  tombés  en  désué- 
tude ont  été  supprimés.  Par  contre,  quelques  médicaments  nouveaux  ont  été 
mentionnés.  Les  régimes,  la  radiothérapie,  la  psychothérapie,  etc.,  ont  été 
l’objet  d’un  assez  grand  nombre  de  modifications,  de  telle  sorte  que  la  quatrième 
édition  présente  un  tableau  exact  et  à jour  de  la  pharmacologie  et  des  moyens 
thérapeutiques  empruntés  à l’hygiène  et  aux  agents  physiques.  Joignons  à cela 
quelques  qualités  matérielles  qui  sont  loin  d’être  à dédaigner  : la  souplesse  et 
l’élégance  de  la  couverture,  la  finesse  du  papier,  la  netteté  des  caractères,  le 
peu  de  volume  de  l’ouvrage  qui  en  font  un  vrai  livre  de  poche,  guère  plus  épais 
qu’un  portefeuille. 


i^aris.  — L.  Maretheux,  imprimeur,  1,  rue  Cassette.  — 11411. 
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par  le  Sliiga,  les  dysentei  ies  l)ënignes  par  les  pseiulo-flys(*nté- 
riques;  eerlaines  dysenteries  sporadiques  relèvent  uniqueineni 
de  ces  derniers.  D’après  Ijeiitz.,  seul  la  Shlf/n  sardtf  doué  de 
spécificité^  le  pseudo-dysentérique  ne  Jouerait  qu'un  rôle  d’a- 
gent associé,  donnant  toutefois  sa  note  personnelle  au  caractère 
de  la  dysenterie. 

Des  objections  gi’aves  peuvent,  au  nom  de  la  clinique  et  de 
l’épidémiologie,  être  opposées  à cette  conception,  qui  tend  à faire 
admettre  l’existence  de  plusieurs  variétés  de  dysenteries  bacil- 
laires. Je  n'y  insisterai  pas  ici;  d’ailleurs,  à elles  seules,  les 
données  piaarndentes,  concernant  la  sensibilisatrice  spécifique, 
suflisent  à l’inlirnmr. 

Elles  démontrent  surabondamment  (fu  au  point  de  rue  de  la 
spécifcité.éiowi  la  sensibilisatrice  est  le  réactif  le  plus  sensible, 
les  types  variés  de  bacille  dysentérique  ne  dilfèrent  pas  les  uns 
des  autres.  Ce  ne  sont  pas  des  germes  spécifiquement  distincts, 
pouvant  donner  lieu  à des  formes  spéciales  de  dysenterie  bacil- 
laire, suivant  le  bacille  envisagé.  Les  propriétés  biologiques  qui 
semblent  les  séparer  sont  assez  contingentes  ; si  elles  empêcbent 
leur  identification  complète  et  absolue,  elles  ne  sauraient  s’op- 
poser à les  faire  considérer  comme  les  représentants  de  plusieurs 
races  d'un  seul  et  même  germe  spéeifque.  A cet  égard,  le 
bacille  dysentérique  peut  être  rapproché  du  vibrion  cholérique 
dont  on  connaît  la  varial)ilité  des  caractères  suivant  l’origine 
des  échantillons,  et  dont  la  spécificit('  n’est  cependant  pas 
contestée.^ Tl  en  est  de  même  pour  la  dysenterie,  et  il  convient 
- de  conclure  à Xunité  spéeifque  des  bacilles  dysentéri({ues. 
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SÉRUMS  HÉMOLYTIQUES 

Recherches  sur  le  mode  d'union  du  sérum  et  des  substances  actives 
avec  les  globules  rouges. 

Par  L.  [\Ém\ 

D"  PII  Sciences  et  en  Médecine,  chef  du  Service  bactériologique  à l’Institut  chimique 
et  liactériologique  de  l'État  à Gembloux  (Belgique). 


Le  pi'ésent  niéinoirt*  faisant  partie  (Piiii  ensenihle  de 
reeherclies  dont  nous  nous  occupons  depuis  ({uel(|ue  temps  déjà 
sur  les  anticorps,  nous  aurions  désiré  ne  pas  le  livrer  à la 
])ul)licité  avant  raclièveinent  du  tout,  dont  il  constitue  un  des 
tdénienls.  Des  circonstances  indépendantes  de  notre  volonté, 
(jui  nous  empêchent  d(‘  nous  consacrer  à ces  recherches  aussi 
assidûment  (jue  nous  h‘  souhaiterions,  d’une  part,  et  h‘  li'avail 
(lu  D^  Ationi  sur  les  hémolysines  naturelles.^  jiaru  dans  ctvs 
A/u/a/es  en  février  dernier,  d’autrt*  pari,  nous  ont  décidt*  à 
disti*air(‘  atduellement  cette  publication  d(*  nos  notes,  afin  de  m*  pas 
perdre  le  bénéfice  de  la  jiriorité  pour  les  i*ésultats  auxfjutds 
nous  ont  conduit  (h‘  nombreuses  (d  patienles  expériences. 
L’historique  de  cett(‘  (juestion  a été  assez  souvimt  fait  pour 
(jue  nous  puissions  nous  dispenser  de  nous  y ari*éter.  Xous 
ci’oyons  plus  utile  de  nous  étendre,  à l’occasion,  sur  certains 
détails  qui  permettront  de  mieux  saisir  les  faits  expérimentaux 
(|ue  nous  rapporterons. 

Dans  ce  mémoire,  nous  nous  proposons  d’étudier  d’abord 
le  mode  d’union  des  sérums  hémolytiques  avec  les  globules 
l’oug’es;  nous  nous  occuperons  ensuite  du  mode  d’union  des 
substances  actives  des  sérums  hémolytiques  aAec  les  globules 
rouges. 

Procédé  ouploijé  : Pratiquement,  on  juge  les  phénomènes 
d’hémolyse  par  la  coloration  que  prend  le  liquide  auquel  on 
ajoute  les  globules  à dissoudre.  On  peut  ainsi  noter  déjà  de 
très  légères  difïerences  de  teinte,  mais  il  n’est  pas  possible 
d’établir  entre  celles-ci  des  rapports  numériques.  On  atteint  ce 
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Oui  en  se  servant  du  coloriniètre  d(‘  Wolf  dont  l'eniploi  j'0})O8(‘ 
sur  les  deux  principes  suivants  : 

Deux  liquides  de  inènu»  intensité  colorante,  examinés  sous 
un(‘  épaisseur  é^ale,  pi-ésentent  des  teintes  idenli({ues  ; 

2^  Lors(|U(‘  deux  liquides  d'inégale*  intensité  coloi'ante 
possèdent  au  coloriniètre  des  teintes  identiques,  l'intensité  de 
leur  coloration  est  inversement  proportionnelle  à la  hauteur  dt‘s 
colonnes  du  liquide  liémolyti({ue  contenu  dans  les  (éprouvettes 
placées  sous  l'oculaire  du  colorimètia*. 

Le  dosage  par  voit*  colorimétritpie  (étant  admis  dans  l(*s 
laboratoires  de  chimie,  sa  valeur  ne  peut  être  suspectée,  (lue 
fallait-il  pour  pouvoir  l'apjilitjuer  à l'éliuh*  du  mode  d'union 
du  séi‘um  et  de  ses  substances  actives  avec  les  globules  roug(‘S? 
L'intensité  de  la  coloi’ation  du  litpiide  bémolytique  dépendant 
de  la  (juantité  des  globules  roug(*s  dissous,  il  fallait  établir 
(pi'en  j)résenc(*  d'um*  (juantité  suffisante  de  globules  rouges  la 
coloration  du  liquide  bémolytitjiu*  (‘st  proporlionnelb*  à la 
((uantit(é  (b*  sérum  (*mpb)yé.  L'intensité  de  la  coloration 
dépend  en  (dfet  du  nombre  de  globules  rouges  détruits 
(*t  ceux-ci  ne  st*  (lissolvt*nt  tpi'en  présence  d'une  (juanlitté 
suffisante  dti  substances  activt*s.  La  m(‘sure  de  l'intensité  de  la 
coloration  du  litjuideoii  s'esi  itroduite  riiémolyse  donnt*  donc  b* 
moyen  dt*  déterminer  la  (juantité  de  sérum  bémolytique  que  con- 
tenait celur-ci.  Une  formub*  générale,  qui  se  dégage  d’um* 
longue  série  d'expériences  tjue  nous  avons  entreprises,  nous 
permettra  d'ètre  bref  tout  en  rendant  mieux  noti*e  pensée. 

Soit  S la  quantité  de  sérum  bémolytique  capable  d'bémo- 
lyser  la  tjuanlité  (i  de  globules  rouges,  en  donnant  au  liquidt* 
la  teinte  T‘.  Faisons  varier  les  quantités  de  substances  actives, 
sérum  et  globules,  en  présence,  suivant  les  termes  d'une  pj’o- 
gression  aritbmétitjue  croissante,  nous  aurons  : 

l s -f  1 G =r  ïi 
S 4-  2 G = 

S + 3 G = 

4 S -f-  i G = T ’» 

Si  Tu  sont,  respectivement,  2,  d,  4 fois  plus  colorés 
([Lie  T‘,  rintensité  dt*  leur  ctdoration  sera  directement  propor- 
tionnelle aux  doses  2 S,  3 S,  1 S de-  sérum  employées.  Le 
coloriniètre  permet  de  démontrer  qu'il  t*n  est  réellement  ainsi. 
Pour  cela  on  prélèvt*  i c.  c.  des  tub(*s  d'L  T-.  et  T‘,  on  les 
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(IcUis  oO  (*.  r.  (l'eau  |)liysiül(3gi(jüe.  Api'ès  agitation, 
on  rc^parlil  chacune  de  ces  solutions  dans  des  eprou- 
vettes  de  même  diaim'dia'  (jue  Ton  place  sous  l'oculaire  du 
colorimètre,  et  on  cherche  par  tâtonnement  à obtenir  pour 
T-,  Tu,  des  teintes  (‘gales  h pris  comme  unité.  Lorsque 
ce  résultat  est  atteint,  on  mesure  la  liauteur  de  la  colonne 
de  liquide  contenu  dans  les  4 éprouvettes  et  on  obtient  les 
chiffres  suivants  : 

80  inilliluètrc's 
= 40  — 

Ti  = 20. O — 

= 20  — 

La  hauteur  des  colonnes  80.  iO.  26,0,  20  millimètres  est 
donc  inversement  proportionnelle  h la  teinte  TU  TU  TL  TU 
TUTU  T^ont  donc  une  coloration  respectivement  2,  3,  4 fois 
plus  intense  que  TU  Or  ces  colorations,  qui  augmentent  en 
intensité  suivant  les  termes  d'une  progression  arithmétique 
croissante,  sont  obtenues  avec  des  doses  1 S.  2 S,  3 8,  4 8, 
(|ui  varient  dans  le  même  sens.  L'est  dire  (|ue  l'intensité  de  la 
coloration  des  li(juides  hémolyliques  est  inversement  propor- 
tionnelle à la  hauteur  des  colonnes  80,  40,  26.3.20  millimètres, 
(juand  celles-ci  donnent  des  teintes  identiques  au  colorimètre. 
et  (|u'elle  est  directem(‘nt  proportionnelle  aux  (juantités  de 
sérum  hémolytique  employées.  Pour  obtenir  des  résultats 
concordants,  il  importe  de  se  placer  dans  des  conditions 
expérimentales  convenables,  (ju'il  est  aisé  de  déterminer.  11  est 
nécessaire  que  les  (juanlités  initiales  de  sérum  et  de  globules 
J 8 et  1 (i,  ({ue  l'on  met  (‘ii  présence,  soient  telles  que  leur 
affinité  récipro(|ue  soit  entièrement  satisfaite.  Celte  condition 
(‘st  irréalisable  en  pratique,  puisque  nous  ignorons  dans  quelles 
})roportions  les  globules  et  le  sérum  se  combinent.  Cette  con- 
naissance ne  nous  serait  d'ailleurs  d'aucune  utilité  ; on  sait  en 
effet  qu’une  quantité  égale  de  sérum  provenant  de  cobayes 
différents  A,  B,  C,  ne  dissout  pas  des  doses  égales  de  globules 
rouges  donnés,  fournis  par  la  meme  poule.  Réciproquement, 
des  doses  égales  de  sérum  d’un  meme  cobaye  ne  détruisent 
pas  un  nombre  égal  de  globules  rouges  donnés  par  des  poules 
différentes.  Hàtons-nous  d'ajouter  qu’on  peut  tourner  la  diffi- 
culté en  s'arrangeant  de  telle  sorte  que  les  quantités  croissantes 
de  sérum  hémolytique  soient  toujours  en  présence  d’un  léger 
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excès  de  globules  rouges.  Cliacune  des  doses  de  sèruui  liéino- 
lytique  trouvera  donc  ainsi  assez  de  globules  rouges  pour  satis- 
faire son  affinité,  et  la  teinte  du  liquide  béinolytique  foncera 
j)roportionnelleinent  aux  doses  de  sérum  einplovées. 

Il  est  une  seconde  condition  que  les  expériences  doivent 
remplir  sous  peine  d’étre  frappées  de  nullité.  Il  est  absolument 
indispensable  que  le  volume  total  d(‘  sérum  béinolytique  et  de 
sang  dilué  reste  constant.  11  nous  paraît  superflu  d’insister  sur 
ce  fait.,  puisqu’il  s’agitde  comparer  entre  elles  les  teintes  commu- 
niquées au  liquide  par  le  contenu  des  globules  dissous.  Il  est 
évident  que  la  comparaison  n’est  possible  ipie  si  le  contenu 
globulaire  est  dilué  dans  des  quantités  égales  de  liquide. 

Les  expéiâences  (jue  nous  rapporterons  dans  ce  mémoire 
i*eniplissent  ces  deux  conditions.  Nous  avons  cbaifue  fois  opéré 
sur  5,8  c.  c.  de  mélange.  Le  sang  défibriné  provenait  toujours 
d’un  animal  saigné  la  veilb*  à la  carotide  ; il  était  lavé  à l’eau 
pbysiologi(|ue  avec  les  j)récautions  babiluelles,  jus({u’à  ce  que 
1(‘  liquide  surnageant  après  la  centrifugalion  ne  fût  plus  teinté 
de  rouge  ; on  le  diluait  alors  dans  la  proportion  de  15,  20,  30,  etc., 
pour  85.  80,  70,  etc.,  d’eau  physiologique,  suivant  la  ({uantité 
(ju'il  fallait  ajouter  au  sérum  bérnolytique  pour  obtenir  5,8  c.  c. 
de  mélange.  Les  tubes  qui  recevaient  (‘es  5,8  c.  c.  d(^ 
mélange  s'adaptaient  à-  la  centrifuge.  L(‘  contact  entre  b‘ 
sérum  et  le  sang  était  maintenu  pendant  2 heures  à l’étuve 
36-37".  On  centrifugeait  alors,  on  pipetait  le  liquide  surna- 
geant qu’on  laissai  tcouler  dans  un  vase  (b‘  Herlin;  on  retirait 
de  celui-ci  4 c.  c (jue  l’on  ajoutait  à 50  c.  c.  d’eau  pliysiolo- 
gique.  Après  agitation,  cette  solution  était  versée  dans  des  éprou- 
vettes de  même  diamètre  et  on  en  déterminait  la  teinte  à l’aide 
du  colorimètre. 

Les  données  qui  précèdent  ont  été  appliquées  à l’étude  du 
mode  d’union  du  sérum  et  des  substances  actives  qu’il  contient 
avec  les  globules  rouges. 

■sfj  ^ÎC- 

Mode  d’union  du  sérum  hémolytujue  et  des  globules  rouges. 

On  sait  que  le  sérum  de  certains  animaux  neufs  possède 
la  propriété  d’hémolyser  les  globules  rouges  d’espèces  diffé- 
rentes et  que  le  sérum  d’animaux  vaccinés  contre  les  globules 
rouges  d’espèces  différentes  acquiert  le  pouvoir  de  détruire 
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C(.‘ux-ci.  Les  quanti  tes  de  stuaiiii  ei  de  globules  rouges  (|ui 
s'unissent  pour  produire  le  phénomène  0 'hémolyse  croissent- 
elles  suivant  des  proportions  constantes  ou  suivant  des  rapports 
multiples.  Telle  est  la  (juestion  dont  nous  allons  nous  occupei'. 

Mode  d' union  des  séi  iuns  liéinoly tiques  norniauæ  et  des 
(J lobules  ronges. 

Les  sérums  hémolyticjues  normaux  s'unissent  aux  globules 
rouges  (ju'ils  (h'truiseiit,  suivant  des  proportions  constantes,  et 
riid<‘nsit(‘  du  phénomène  (l'hémolvse  est  proportioimelle  aux 
doses  (le  séiami  employées.  Mioni  (ces  Annales,  lévrier  IhO-')) 
ayant  donné  une  série  d'expériences  qui  (dahlissent  les  choses 
d'une  ra(;on  imiiihiiahle.  nous  nous  dispensei-ons  de  rappoi'ier 
les  imtres;  lïous  en  signalei-ons  seuhMiumt  (huix  (jui  nous  ])(‘r- 
metti'ont.  (rum‘  part,  (h*  montiau*  la  simplicit(‘  du  procédé  mis 
en  œuvre:  d'autre  ])arl.  d'attirei*  l'attention  sui*  [le  fait  qu(‘- 
cette  loi  est  pai'fois  difficile  à (hT’ouvrir  ([uand  on  n'emploie  pas 
des  propoidions  comamahh's  dos  lahuTifs  (s(haim  et  globules)  mis 
en  présence. 

E,vj)érienee  /. 

Le  sérum  hémolytique  est  fourni  jjar  le  cobaye  muif.  Le 
sang  hémolysé  est  du  sang  de  poule  défibriné,  lavé  et  dilmU 
Les  tubes  re(;oivt‘nt  les  ((uantités  suivant(‘s  de  labactifs. 


TuLi^s. 

(^uantiti'- 
«le  sérum 
a lexique 
de 

cobaye  neuf. 

1 

(juanlilé  de  sang  de  poule 

défibriné,  lavé  et  dilué. 

Quantité 
de  liqui  le 
hémolytique 
contenu  d.  les 
tubes  d’expér. 

Hauteur  de  la 
folonnc  du  liquide 
des  éprouvettes 
quand  les  teintes 
sont  égales. 

].... 

0.  1 

•J. 7,  dilup  15  ])'’ S.'i  o.  ])li. 

5.8 

80 

II.... 

().l> 

5.(i,  — — — — 

5.8 

il) 

III  .. 

().:î 

saiii;-  dilué  ])'•  80  c.  ])h. 

0.8 

27 

IV  .. 

0 . i 

5.  y — — — — 

5.8 

19.5 

L’éprouvette  correspondant  au  tube  I est  prise  comme  unité, 
nous  lui  donnons  une  hauteur  de  80  millimètres.  Quand  la 
teinte  des  trois  autres  éprouvettes  est  égale  à celle  du  n'‘  1.  on 
mesure  la  hauteur  des  colonnes,  et  on  obtient  80.  il).  :^7.  10.  b. 
Les  tubes  11,  ML  IV  sont  respectivement  '1.  3.  i fois  plus 
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Ce  Manuel  des  maladies  des  reins  et  des  capsules  surrénales 
arrive  bien  à point  pour  classer  les  nombreux  travaux  qui  ont  été 
publiés  dans  ces  dernières  années. 

En  peu  de  temps,  en  effet,  a paru  toute  une  série  de  recherches 
sur  la  perméabilité  rénale,  sur  le  mécanisme  régulateur  de  la 
composition  du  sang,  sur  la  pathogénie  des  œdèmes  et  de  l’hyper- 
tension artérielle,  sur  la  débilité  rénale,  sur  le  régime  déchloruré, 
sur  le  traitement  chirurgical  des  néphrites.  De  même,  le  rôle  des 
capsules  surrénales  et  l’étude  de  ses  maladies  se  sont  singulière- 
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ment  précisés  dans  ces  dernières  années.  On  sait  maintenant,  en 
effet,  que  les  lésions  des  surrénales  peuvent  produire  différentes 
formes  morbides,  alors  que,  naguère  encore,  on  croyait  que  la 
maladie  d’Addison  résumait  toute  leur  pathologie. 

Il  était  nécessaire,  dans  ces  conditions,  de  modifier  la  descrip- 
tion classique  des  maladies  des  reins  et  des  capsules  surrénales, 
en  tenant  compte  de  toutes  ces  acquisitions  nouvelles. 

C’est  le  but  que  se  sont  proposé  les  collaborateurs  du  Manuel  et 
qu’ils  ont  atteint,  en  faisant  preuve  d’une  grande  clarté  d’exposi- 
tion jointe  à un  sens  critique  très  judicieux  et  à une  compétence 
qu’ils  avaient  acquise  par  leurs  travaux  antérieurs  sur  cette 
partie  de  la  science  médicale. 

Les  néphrites,  l’albuminurie,  l’urémie,  ainsi  que  toutes  les 
inflammations  non  spécifiques  des  reins  ont  été  traitées  par 
M.  Castaigne,  qui  depuis  ses  premiers  travaux  sur  la  perméabilité 
rénale  publiés  avec  M.  x\chard  en  1896,  n’a  cessé  d’entreprendre 
toute  une  série  de  recherches  sur  la  pathologie  des  reins.  11  a 
demandé  la  collaboration  de  M.  Feuillié  pour  les  questions  déli- 
cates de  chimie  urinaire,  et  il  a résumé  avec  M.  Rathery  les  tra- 
vaux qu’ils  avaient  faits  en  commun  sur  l’histologie  et  la  physio- 
logie du  tuhe  contourné. 

Nul  n’était  plus  autorisé  que  M.  Castaigne  pour  exposer  les 
récentes  découvertes  auxquelles  il  avait  collaboré  : il  l’a  fait 
avec  une  précision  et  une  clarté  qui  rendent  les  questions  qu’il 
a traitées  faciles-  à comprendre  et  à retenir.  Les  deux  premiers 
tiers  du  Manuel  ont  été  écrits  par  lui  et  constituent  une  œuvre 
scientifique  et  didactique  de  premier  ordre,  dans  laquelle  on 
trouvera  un  exposé  pratique  de  presque  toutes  les  maladies  des 
reins. 

Il  faut  faire  une  exception  pour  la  syphilis  et  les  tumeurs  du 
rein,  l’hydronéphrose  et  le  rein  flottant  : ces  sujets  ont  été 
traités  par  M.  Rathery  dont  la  remarquable  thèse  avait  précisé 
toute  une  série  de  points  concernant  ces  différentes  maladies. 
C’est  ce  même  auteur  qui  a décrit  la  lithiase  rénale  en  s’assurant 
la  collaboration  chirurgicale  de  M.  Lavenant,  afin  que  toutes  les 
phases  de  la  maladie  puissent  être  étudiées  avec  compétence. 
Enfin,  la  pathologie  des  capsules  surrénales  est  l’œuvre  de 
MM.  Loeper  et  Oppenheim  qui  avaient,  sur  ce  sujet,  une  autorité 
toute  particulière,  en  raison  des  nombreux  travaux  qu’ils 
avaient  fait  au  triple  point  de  vue  de  la  pathologie  expérimentale. 
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de  la  clinique  et  de  la  thérapeutique.  Ils  ont  pu  ainsi,  grâce  aux 
connaissances  qu’ils  avaient  antérieurement  acquises,  ajouter  un 
chapitre  véritablement  nouveau  à la  pathologie. 

On  conçoit  que,  dans  de  telles  conditions,  tous  les  collabora- 
teurs de  ce  Manuel  étaient  bien  placés  pour  exposer,  ,d’une  façon 
précise  et  en  connaissance  parfaite  de  cause,  les  travaux  récents 
qui  ont  si  profondément  modifié  la  description  des  maladies  des 
reins  et  des  capsules  surrénales,  et  l’on  peut  dire  que  la  mise  au 
point  qu’ils  en  ont  faite  est  excellente  à tous  égards.  Et,  ce  qui 
ajoute  encore  au  grand  mérite  des  auteurs,  c’est  que  tout  en 
n’omettant  d’exposer  aucune  des  découvertes  récentes,  ils  ont 
réussi  cependant  à faire  un  livre  didactique  et  essentiellement 
pratique  où  l’étudiant  apprendra  et  comprendra  la  pathologie 
rénale  et  surrénale,  où  le  médecin  trouvera  les  indications  précises 
sur  lesquelles  on  doit  se  baser  pour  porter  un  diagnostic  et  pres- 
crire un  traitement. 
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colores  que  le  tube  1.  La  quantité  d’hématies  touchées  par  le 
sérum  est  ainsi  proportionnelle  au  nombre  L 2.  d,  i,  c’est- 
à-dire  aux  doses  0,L  0,2, 0, 3,  0,4,  de  sérum  hémolytique  inter- 
venues dans  la  réaction.  Le  sérum  hémolytique  s'unit  donc  aux 
globules  rouges  suivant  des  proportions  constantes. 

Expérience  H. 

Sérum  hémolytique  fourni  par  le  lapin  neuf.  Sang  défibriné 
provenant  de  la  poule.  Les  tubes  reçoivent  les  quantités  suivantes 
de  réactifs. 


Tu  lies. 

Quantités  do  sérum 
alexiquo, 
lapin  neuf. 

Quantité  de  sang: 
de  poule  déli- 
briné,  lavé 
et  dilué. 

(Quantité 
de  liquide 
contenu  dans 
les  tubes 
d’expérience. 

Hauteur  de  la 
colonne  du  liquide 
des  éprouvettes 
quand  les  teintes 
sont  identiques. 

T..,. 

0.1,  S('t.  dilué  1-1-3  ('.  |)ll. 

3./,  13  -j-  S3  U.  j)li. 

3.8 

80 

It  ... 

O.i,  — — 

3.0,  — — 

3 . 8 

10...  80 

Ifl  .. 

0.3,  — — 

3.3,  i>(J  80  pli. 

3.8 

20...  80 

IV... 

O.i,  — — 

3.Î.  — — 

3.8 

01 

V ... 

0..3,  — — 

;2;j  sü:  /3  O.  pli. 

3.8 

10 

VI... 

U.Ü.  — — 

3.i>,  23—  — 

3.8 

il 

Ouaiid  h‘  n"  I (jui  conlient  (l.  l de  séu-um  dilué  ( l-(-3)  est  piàs 
comme  unité  el  qu'on  lui  donne  une  hauteur  (h‘  80  millimètres, 
le  lU  U (|ui  renfernu'  0.2  du  mém(‘  sérum  [)rést‘ijt<“  une  leint(‘ 
(‘gale  sous  une  épaisseur  d(‘  JO  millimèti*es : il  n’y  a donc  pas 
d(‘  rapport  entr(‘  les  quantités  0,U  t)r2  de  sérum  et  la  hauteui* 
des  colonnes  80  millimètres.  10  millimètres.  On  choisit  alors  le 
n‘^  11  comme  terme  de  comparaison,  on  lui  donne  80  millimètres 
de  hauteur  et  on  lui  compare  le  tube  Jll.  Jja  loi  n’apparaît  pas 
(‘ncore.  JjC  n"  111  est  ensuite*  pris  comme  unit(‘.  on  en  vers(‘ 
80  millimètres  de  hauteur  dans  l'éprouvette*  et  on  lui  compare 
les  autres  tubes  IV.  V.  \d.  ejui  prennent  des  te‘intes  identiques 
epiand  ils  ont  des  hauteiii’s  de  (ît.  49.  il  enillimèt res.  Il  est  aise*, 
de  voir  (jue  80,  00,  iO.  il  sont  inversement  pi’oportionnels  aux 
nombres  3,  4,  .3.  0. 

Ija  teinte  d(‘s  tuhe*s  III.  I\’,  \ \ N I e*st  donc  proportionnelle  aux 
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nombres  ^L  4.  -'L  (L  et  comme  celle-ci  dépend  du  nombre  des 
globules  détruits,  les  liquides  hémolytiques  oui  donc  dissous 
des  quantités  de  globules  rouges  proportionnelles  aux  doses 
0.3,  0.4,  O.o,  Od)  d’alexine  entrée  en  réaction,  (.es  deux  expé- 
riences, instituées  avec  le  sérum  hémolytique  des  animaux 
neufs,  nous  permettent  de  conclure  que  celui-ci  s’unit  aux 
globules  rouges  suivant  des  proportions  constantes.  En  est-il 
de  nuhne  du  séeuni  des  animaux  vaccinés  ? M.  Mioni  a déjà 
constaté  que  le-  sérum  des  animaux  vaccinés  contre  les 
globules  rouges  s'unit  à ceux-ci  en  proportions  constantes. 
Parmi  nos  nombreuses  expériences,  qui  toutes  conlirment  cette 
conclusion,  nous  nous  bornerons  à en  citer  deux  qui  montrent 
en  meme  temps  le  rôle  important  que  joue  l’emploi  des  doses 
de  réactifs  dans  l’étude  du  mode  d’union  du  sérum  des  animaux 
vaccinés  avec  les  globules  rouges  homolog’m‘s. 

Expérience  ///. 

Sérum  hémolytique  de  cohaye  vacciné  contre  le  sang’  de 
poule.  Le  sang’  délihriné  provient  de  la  poule. 


Tubes. 

Quantité  de  sérum 
alexique  cobaye- 
poule  dilué, 

1 de  sérum  -f-  3 
eau  phys. 

Quantité  de  sang 
de  poule, 

défibriné,  lavé  et  dilué. 

Quantité 
de  liquide 
hémolytique 
contenu  dans  les 
tubes  d’expérience. 

Hauteur  de  la  colonne 
de  liquide  dans  les 
éprouvettes  quand 
les  teintes  sont 
identiques. 

!..  .. 

0.1 

5.7,  15  sg  S5  c.  pli. 

5.8 

80 

Il  ... 

0.^ 

5.0,  — — 

5.8 

10...  80. 

III  .. 

0.3 

0.5^  — — 

5 8 

54. 

IV... 

0.4 

5.  i,  :20  SO  c.  ph. 

0.8 

41. 

V ... 

0.5 

5.3,  — — ^ 

5.8 

33 . 

VI... 

0.0 

c: 

1 

1 

5.8 

■ ■ i>8. 

Remarquons  que  pour  le  tube  l où  la  quantité  de  sérum 
hémolytique  est  très  faible,  la  loi  n’est  pas  applicable,  mais  elle 
apparaît  d’une  façon  évidente  pour  les  tubes  11,  lll,  IV,  AA  Ad, 
qui  croissent  dans  le  même  ordre  que  les  quantités  0.2,  0,3,  0,4. 
0,0,  0.0  de  sérum  hémolytique  employé. 
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Expérlehcr.  1 V. 

S(*runi  héiiiolytique  de  cobaye  vaccine  contre  le  sang'  de 
lapin.  Sang’  défibriné  — sang-  de  lapin. 


Tubes. 

Quantité  de  sérum 
alexique  cobaye- 
lapin  dilué, 

1 de  sérum  -f-  1 
eau  phys. 

Quantité  de  sang 
de  lapin, 

défibriné,  lavé  et  dilué 

Quantité 
de  liquide 
hémolytique 
contenu  dans  les 
tubes  d’expérience. 

Hauteur  de  la  colonne 
du  liquide  des 
éprouvettes  quand 
les  teintes  sont 
identiques. 

1 .... 

1).  1 

5.7,  13  -f-  .S5  c.  1)1 1. 

5 . S 

80 

J t . . . 

().1> 

5,0.  — — 

5.. S 

35. . .80 

ni  .. 

0.:*» 

20  .-<1^  -j-  so  1'.  |»ii. 

5.  S 

20, . .80 

IV.. . 

0 . i 

5.i,  — — 

5.8 

15. . .80 

V ... 

0.5 

5.3,  25  75  c.  pti. 

5.8 

05 

VI... 

O.G 

Üî 

1 

1 

5.8 

54 

La  loi  apparaît  pour  les  tubes  tV,  \\  VL  qui  donnent  res- 
pectivement 80,  6o,  bi  millimètres  de  hauteur.  L’intensité  de 
la  coloration  peut  être  représentée  parles  nombres  i,  5,0  qui  sont 
dans  le  même  rapport  que  les  ({nantit és  0,i,  O.b,  0,0  de  sérum 
ajouté. 

Après  les  expériences  que  nous  venons  de  rapporter,  il  nous 
paraît  impossible  de  ne  pas  admettre,  avecMioni,  qu’il  existe  un 
rapport  défini  entre  la  quantité  de  sérum  hémolytique  d’animal 
iKuif  ou  vacciné  employé,  et  la  (juantité  de  globules  rouges 
(ju’il  détruit. 

* 

Mode  d'union  doi^  substances  actives  [alexine  et  sensibili- 
satrice) des  sérums  avec  les  globules  rouges. 

Les  expériences  qui  précèdent  établissent  que  les  sérums 
hémolytiques  et  les  globules  rouges  s’unissent  suivant  des  pro- 
portions constantes,  mais  elles  ne  nous  apprennent  pas  dans 
(juelle  proportion  les  constituants  actifs  du  sérum  se  combinent 
avec  les  hématies  pour  produire  le  phénomène  d’hémolyse. 
L’étude  de  cette  question  n’ayant  pas  encore  été  abordée,  à 
notre  connaissance  du  moins,  avec  des  procédés  rigoureux 
(l’expérimentation,  nous  nous  étendrons  avec  (|uel((ues  détails 
sur  cette  partie  de  notre  mémoire. 
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On  sait,  d'après  L's  i:f*dj(‘rcln_*s  de  Bordet,  qü(‘  l'animal  (juise 
défend  eontre  l'injeetion  de  globules  i*ouges.  eoncentre  surtout 
son  activité  réactionncdb'  à la  production  d'une  des  deux  subs- 
tances actives  du  sérum,  la  s(‘nsibilisatrice.  Nolf  (ces  Anna/e,'^. 
IbOO)  a montré  (jue  le  lapin  (pii  réagit  contre*  les  globules 
rouges  de  poule  augmentait  peu  sa  provision  d’alexine,  tandis 
epr'il  exaltait  considérablement  la  production  de  sensibilisatrice. 
Plusieurs  expériences,  entreprises  dans  les  conditions  expéri- 
mentales où  nous  nous  sommes  placé,  nous  ont  permis  de 
confirmer  ces  faits.  Parmi  les  lapins  vaccinés  contre  les  globules 
rouges  de  poule,  les  uns  augmentent  très  peu  et  les  autres  pas 
du  tout  la  quantité  d'alexine  contenin*  dans  leur  sérum. 

I/expérience  suivante  montn*  (jue.  dans  le  sérum  de  cobaye* 
vacciné  contre  le  sang  de  poule,  la  dose  d’alexine*  ne  varie 
guère,  tandis  que  la  pi-oduction  de  sensibilisai idce*  s'élève*  consi- 
d(b*ablement . 

Dans  .4  tubes  I,  II.  Ml.  on  introduit  j-e‘spective*me*nt  : 

I.  — 11.2  sérum  alexique  cobaye*  neuf  dilué  (l-|-.4).  d(* 

sang  de  poule*  dedibriné,  bne*  (*t  dibn*  (J  ‘)-l-8b  eau  [ebysiologique*). 

IL  — 0.2  sérum  alexique*  dilm*  (l-f-d)  de*  cobaye*  vaccine* 
contre*  sang  de*  poule.  .").()  de*  sang  comme*  I. 

III.  — 0.2  sérum  alexique*  dilué  ( l+d)  cobaye  neuf.  0.2  sérum 
e'bautfe*  dilue*  ( I -j-d  ) cobave*-poule.  .'Li  sang  de  poule*  dilue*  e‘omme* 

I.  IL 

Lorsepie  les  teintes  soni  identiques  au  colorimètre.  on 
obtient,  comme  bauteur  des  colonnes  de  liquide,  les  chilfres 
suivants,  correspondant  re*spe*ctiveme*nt  aux  tubes  1,  IL  III  : 80. 
16.  16. 

Or  II  eît  III  contiennent  la  même*  dose  el'alexine*  el  de*  sensi- 
bilisatrice: seulement  en  II  ces  substances  sont  fournies  parle* 
sérum  alexique  du  cobaye  vacciné,  tandis  eju’en  III  la  sensibili- 
satrice provient  du  sérum  chaulle  de  ce*  même  cobaye  vaccineL 
et  Palexine.  du  sérum  d'un  embaye  neuf.  Le  nombre  ele  globules 
dissous  est  le  même  dans  les  deux  tubes.  Il  en  i-ésulte  que  b* 
sérum  ele  ce  cobaye  vaccine*  et  celui  ele  cobaye  neuf  avaient  la 
même  teneur  en  alexine. 

La  dose  de  sensibilisatrice*  dans  b*  sebaiin  de  cobaye  vacciné 
tube  11  égale  16,  comparée  à celle  élu  sérum  de  cobaye  neuf,  tube 
I ==  80.  est  devenue  .')  fois  plus  forte.  Non  seulement  la  quantité 
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(I  alexine  n augmente  pas  après  la  vnceination  contre  les  glo- 
hiiles  roug’es,  mais  parfois  diminue.  U/(‘sl  le  cas  chez  cei- 
(ains  (‘ohayes  vaccim's  contre  h*  sang' d(‘  lapin.  <-omm(‘  le  prouvé' 
rexpérienci'  sui\'anU*  : 

A i tubes  i:  11,  111.  IV  . nous  ajoulous  : 

1.  — 0.1  sérum  alexicjue  cobaye-lapin,  'LT  sang' de  lapin  déli- 
briné,  lavé,  dilué  (20-|-Hü  (;au  pbysiolog'i((ue). 

IL — 0.2  sérum  alexicpie  cobaye-laj)in.  b.O  sang  de  lapin 
dilué,  comme  1. 

111.  — 0,1  sérum  alexi(jue  cobaye  neuf.  O.I  s(b‘um  cbauHV' 
cobaye-lapin,  5,6  sang  de  lapin  connm*  1 et  11. 

I\'.  — 0.2  s(b‘um  alexi(pie  cobaye  neuf,  0.2  sérum  (diaullV' 
cobaye-lapin,  5.4  sang  de  lapin  comme  1.  II.  III. 

La  bauteur  de  la  colonne  de  li(|uide  des  (’prouvettes  corn^s- 
j)ondant  à 1.  11.  111.  IV.  donne  : I ==  80.  il  — 40.  III  = iO. 
IV  = 20. 

Si  Ton  compare  I el  III  cpii  contiennent  la  méim*  (piantit(‘  d(‘ 
la  même  sensibilisatrice  et  une  (juantité  (‘gale  (b‘  sérum  alexi(|ue, 
mais  fournil'  par  2 cobayes  dilférents,  on  constat!'  ([ue  le  tulx' 
ML  (jui  a r(‘cu  0.1  d('  sib'um  alexiqm'  ('obayi'  neuf,  lubnolysi' 
2 fois  plus  de  globules  (jue  le  tube  I aiujuel  on  a ajouti*  0.1  (b' 
sérum  alexique  cobaye-lapin.  Le  rajiport  t'ntia'  Il  et  IV.  40/20 
indi((U('  de  même  que  le  sérum  alexique  des  cobay(‘s  neufs 
contient  2 fois  plus  (Talexine  ([ue  le  sérum  di'  cobay('  yacciné 
contre  le  sang  de  lapin.  Si  mênu'  on  tient  compte  du  fait  ([lU' 
la  teneur  en  ab'xim'  du  sérum  peut  préseider  des  variations 
individuelles,  celles-ci  sont  trop  faibles  pour  qu’on  puisse  leiii' 
imputer  des  différeni'i'S  aussi  nolabb's  (pu'  ci'lles  ipie  nous 
venons  de  signaler. 

Nous  nous  croyons  donc  fondé  à admettia'  ijue  b'  sibaiin  des 
animaux  vaccinés  ne  contient  pas  plus  (Talexim^  que  le  sérum 
des  animaux  neufs,  mais  il  renfei'me  une  dose  beaucoup  plus 
considérable  de  sensibilisatrice. 

Or,  si  b'  sérum  de  cobaye  et  de  lapin  neufs  est  généralemeni 
hémolytique  })Our  les  globules  rouges  de  poule,  on  rencontre  d(* 
ces  animaux  dont  le  sérum  est  inactif.  Dbin  autre  coté  le  sérum 
de  certains  cobayes  neufs  est  parfois  doué  de  propriétés  bémo- 
lyti((ues  manifestes  vis-à-vis  deÿ  globules  de  lapin.  Comme  tous 
ces  sérums,  dont  les  uns  sont  bémolyti(jues.  dont  les  autres  ne 
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le  sont  pas,  contiennent  de  Talexine,  on  doit  bien  admettre  que 
les  premiers  diffèrent  des  seconds  par  la  présence  de  la  sensi- 
bilisatrice, comme  cela  a été  constaté  par  Mioni  dans  le  sérum 
de  bœuf  vis-  à-vis  des  liématies  de  cobayes. 

Ces  deux  substances  se  trouvent  dans  le  sérum  normal  dans 
des  proportions  que  nous  ignorons.  Nous  pouvons  représenter  le 
phénomène  d'bémolyse  qu’elles  produisent  par  le  schéma 
suivant  : 

A (alexine)  S (sensibilisatrice)  détruisent  G (globules 
rouges). 

Après  la  vaccination,  la  dose  d’alexine  restant  constante,  la 
quantité  de  sensibilisatrice,  dans  Texemple  que  nous  avons 
rapporté  plus  haut,  devenant  .j  fois  plus  considérable  et  les  glo- 
bules bémolysés  à fois  plus  nombreux,  la  formule  ci-dessus 
se  trouve  modifiée  comme  suit  : 

A (alexine)  -f-  o S (sensibilisatrice)  dissolvent  à G (globules 
rouges) . 

Il  en  résulte  (jue  le  rapport  qui  règle  le  mode  d’union  de 
l’alexine  avec  les  globules  naturellement  sensibilisés,  n’est  pas 
applicable  à la  combinaison  de  celte  même  alexine  avec  les 
mêmes  globules  sensibilisés  par  la  vaccination.  Il  semble  donc 
qu’une  des  conséquences  de  la  vaccination  soit  la  modification 
du  mode  d’union  de  l’alexine  avec  les  globules  sensibilisés.  En 
existe-t-il  d'autres?  Mioni  nous  a appris  que  l’addition  de  sensi- 
bilisatrice normale  (sérum  cbaulfé  de  bœuf)  au  sérum  alexique 
de  ce  même  animal,  augmentait  notablement  le  nombre  de  glo- 
bules bémolysés  de  cobaye.  Il  en  résulte  donc  (jue,  dans  le 
sérum  normal  de  bœuf,  la  dose  de  sensibilisatrice  ne  suffit  pas 
pour  sensibiliser  le  nombre  de  globules  que  l’alexine  qu'il 
contient  pourrait  détruire.  Il  est  facile  de  s’assurer  que,  dans  le 
sérum  d’animaux  vaccinés,  l'équilibre  s’établit.  ^ 

Dans  3 tubes  1.  II,  IIL  on  introduit  : 

I.  — 0,2  sérum  alexiqm*  lapin  vacciiK*  contre  sang  de  poule, 
5,6  sang  de  poule  dilué  (30-f-70). 

II.  — 0.2  du  même  sérum  alexique  lapin-poule.  0,1  de  ce 
sérum  lapin-poule  chauffé  à et  dilué  dans  la  proportion  de 
1 de  sérum  pour  3 d’eau  physiologique,  5,5  sang  de  poule  défi- 
briné, lavé  et  dilué,  comme  I. 

III.  — 0,2  du  même  sérum  alexique,  0,2  sensibilisatrice 
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diluée  (l-|-3),  sang’  de  poule  défibriné,  comme  1 et  II. 


Tubes. 

Sérum 

alexique 

lapin- 

poule 

Sensibilisatrice 
diluée  1 -f-  3 
même 
làpin-poule. 

Sang  de  poule 

défibriné,  lavé  et  dilué. 

Quantité  de 
liquide  dans 
les  tubes 
d’expérience 

Hauteur  de  la  colonne 
du  liquide  des 
éprouvettes  quand  les 
teintes  sont  identiques. 

1 .... 

0.2 

0 

o.G  dilué  2.0  + 8.o  o.  ph. 

0.8 

80 

11.... 

0.2 

0.1 

0.0  — — 

. 0.8 

82 

III... 

0.2 

0 . O 

0.3  — — 

3.8 

80 

Lorsque  les  teintes  sont  identiques  dans  les  éprou^ cttes.  le 
liquide  y atteint  respectivement  les  hauteurs  suivantes  : l : 80, 
11  : 82,  111  : 8b. 

L’addition  de  sensibilisatrice  au  sérum  alexi(jue  de  lapin 
vacciné  contre  b;  sang’  de  poule  n’augmente  donc  pas  le  pou- 
voir hémolytique  de  celui-ci;  au  contraire  il  paraît  l’alfaiblir,  alors 
même  que  la  dose  de  sensibilisatrice  ajoutée  est  relativement 
faible.  Il  est  évident  (jue,  par  une  expérience  instituée  concui’rem- 
ment  avec  celle-ci,  nous  avons  eu  soin  de  nous  assurer  que  ces 
faibles  ((uantités  de  sensibilisatric(‘  sont  suftisantes  pour  provo- 
(juer  le  phénomène  d’bémolvse,  (juand  on  les  met  en  contact  avec 
du  sérum  alexl(jue  de  lapin  neuf.  Contrairement  à ce  (jue  Mioni  a 
signalé  pour  le  sérum  normal  de  bœuf,  la  sensibilisatrice  se 
ti’ouve  (ui  excès  dans  le  sérum  de  iapin  vacciné  contre  le  sang 
de  poule.  Ce  fait  send)lait  déjà  ressortir  claii’ement  de  l’expé- 
rience précédente,  où  nous  avons  constaté  que,  dans  le  sérum  d(‘ 
cobaye  vacciné  contre  le  sang  d(‘  lapin,  la  dose  d’alexine  avait 
considérablement  baissé,  mais  il  était  prudent  de  l’établir  d’une 
façon  plus  précise,  par  l’expérience  actuelle,  afin  de  pouvoii* 
admettre  que,  dans  le  sérum  d’animaux  vaccinés,  où  la  sensibi- 
lisatrice est  en  excès,  le  phénomène  d’hémolys(‘  est  sous  la 
dépendance  de  cette  dernière  substance. 

La  vaccination  contre  les  globules  rouges  produit  donc  dtuix 
modifications  importantes  dans  le  sérum  : 

1°  Elle  change  le  mode  d’union  de  l’alexine  avec  les  glo- 
Imles  ; 

2®  Elle  augmente  la  quantité  de  sensibilisatrice,  afin  d’assu 
rer  au  sérum  le  maximum  d’activité  (jin‘  la  (juantité  d’alexine 
dont  il  est  pourvu  lui  permet  d’atteindre. 
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Remarquons  (|ii(‘  c(‘S  deux  luodifieatious  (lepeiaU'ul  de  la 
sejisil)ilisatrice  puisque,  flans  la  ])i()(liietioii  des  phéiioiuèiu's 
«riuuuülyse.  l alexiiu'  (l’aniinaux  neufs  jm'uI  l•(‘Ulpla(•(‘^  celle  (l(‘s 
animaux  vaccinés. 

Poin*  atteindre  ce  double  ])ut  ou  admet  liéuf'ralemeid  que  la 
sensibilisatrice  augmente  en  quantités  elle  pourrait  cependant 
tout  aussi  bien  varier  en  intensité  et  acquérir  une  affinité  plus 
grande  pour  les  globules  d'une  part  et  l'alexine  (b'  l'autre. 

Des  considérations  qui  précèdent,  il  semblerait  résulter  ({ue 
les  substances  actives  des  sérums  (alexin<‘  et  sensibilisatrice) 
s'unissent  aux  g-lobules  en  proportions  multiples.  Les  expé- 
riences que  nous  allons  rapporter  prouvent  (jue.  selon  l'emploi 
des  doses  de  réactifs  mises  en  présence,  les  substances  actives 
s unissent  au  sérum,  suivait  des  rapports  constants  ou  varia- 
bles. 

En  présence*  d'un  evxcès  de  sensibilisatrice,  l'intensité  du 
pbénomène  d bémolyse*  e'st,  dans  une  ce'rtaine  limite*,  propor- 
tionnel aux  doses  ePalexine  intervenant  dans  la  rebiction. 

Les  tubes  1.  IL  111.  1\  , W N I.  VII  re‘(;oive*nt  (l,n  de*  sérum 
e’bauffé  de  cobaye*  vaccinem.*ontre  le  sang’ ele*  lapin.  e*t  les  doses 
croissantes  ele  sérune  ale*xique*  ele  cobaye  neuf  elilue*  dans  la  pro- 
portion ele*  1 ele*  seuanii  ])Our  b eLeau  [)bvsiole)gi(pie*,  eMnimérée*s 
élans  le*  table*au  suivani  : 


Tubes. 

Quantité 
de  sensibilisa- 
trice sèniin 
chauf.eob.lap 

Quantités  de 
sérum  alexique 
cob.  neuf  dilué 
eau  phys. 

Quantités  de  sanjr 

de  lapin  défibriné,  lavé 

et  dilué'. 

Quantité  de 
liquide  dans 
les lubes 
d’expérience 

Hauteur  de  la  colonne 
du  liquide  des 
épr  luvettus  quand  les 
teintes  sont  identiques. 

il.... 

0.  1 

i:;  e.  |.iiv. 

.'i.S 

80 

I 11  ... 

O.-i 

e).-2 

M.l.  — — 

:i . S 

lit) 

! III.. . 

ei.;*, 

■i,  — — 

:i.,s 

5 1 

IV... 

().;i 

<1. 1 

4.'.»,  21)  su -f  SU  r.  |)hy. 

. s 

80 

V. . . . 

tl.o 

4. S.  — — 

. s 

28 

VI... 

II.;; 

().<i 

5.7.  — — 

;).8 

21 

' VII. . 

().:i 

<1.7 

5.1i,  — — 

■).8 

10 

Dans  le  tube  1 Phémolyse  est  à peine  commençante,  la  dose 
d’alexine  0,1  el’une  elilution  au  10®  est  trop  faible.  La  réaction 
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rsl  iiicmil(‘st(‘  dans  ]<‘s  tiilx's  II,  III.  IV.  W.  VII  (d  la  teinh* 
(In  ]i(juidn  (‘st  inv('rs<‘in(.‘nt  proportionnollr  ;inx  noinln-ns  U 2.  d. 

I,  T).  ().  7.  La  (|UMntit(‘ (l<‘ ji’lohnlcs  dtdj'iiils  nsi  donc  pmpoi’lion- 
nclle  aux  nombres  2,  d.  i.  d.  b.  7,  c'osl-a-din»  aux  dos(‘S  0.2. 
O.d,  O.i,  O.d.  0,().  0.7,  d'a](‘xin(‘  ajoutcM:'.  Dans  b*  cas  pi'csi'iil 
on  iK'  p(‘u1  adnndtrc  (jin*  l'alexim*  sdinil  à la  sensil)ilisatric(‘ 
suivant  bcs  rapports  variables  2,  d.  4,  d.  (i,  7.  car  la  sensibilisa- 
trice étant  en  excès,  cliacpie  dose  (Uab*xin(*  trouve  dans  le  stock 
de  fixateur  la  (piantilé  de  cette  substance  (|ui  lui  est  néc(‘ssair(‘ 
pour  fornu'i*  d(‘s  doses  croissantes  de  s(M-uin  béinolytique.  Nous 
ladoinbons  donc  ainsi  dans  l'étude  du  mode  (Uunion  du  sérum 
avec  ](‘s  g’iobules  routes  (pii  a fait  robjcT  d('  la  première  parli(‘ 
de  ce  niémoii‘(‘. 

Le  fait  (jue  nous  xamons  de  sijiuab'r.  pour  l'addition  d(‘  fai- 
bles doses  ci'oissantes  (rab‘xin(‘s  à un  excès  de  sensibilisatriiu'. 
se  reproduit  (piand  on  nu'l  en  prés(*nc(‘  d(‘  faillies  dos(‘S  crois- 
santes d(‘  sensibilisatricf'  (*l  un  (‘xcès  d(‘  sérum  alexiijiu'.  S(‘ub‘- 
nuMil,  dans  (M*  cas.  riiémolvsi' (“sl  proportionmdk'  aux  dos(‘S  (b* 
simsibilisal ric('  (MiiploviM's. 

L'ex|Mb‘ienc(‘  \ l lU'  laisse*  siibsish'i*  aucun  douh*  à (m*  ' 
su  j(‘l  . 

L(*  sérum  abvxicjm*  pro\  ieni  du  cobave  neuf,  nous  en  em- 
ployons une  dose  constante*  de*  0.2.  La  sensibilisai rice*  (‘st  lour- 
ni(*  par  le  siM'um  di*  cobaye*  vacciné  contre  b*  san^  de*  poule*.  Le* 
san^’  défibriné  bna*  e't  dilue*  e*st  donné  par  la  poule*. 


h^.rj)értrn(‘(‘  17. 


T n lies. 

Quantitt- 

de 

sérum 

alexique 

cnb.neuf. 

Quantités  de 
sensibilisatrice, 
.sér.  chauf.  cob.- 
poule  dilué 

1 +”  phys. 

Quantités 

de  .sang  de  poule  défibriné, 
lavé  et  dilué'. 

Quantité-  de 

liquide 
cfinteiiu  liaDS 
les  tubes 
J’expérienciN 

Hauteur  de  la 
colonne  du  liquide 
des  éprouvettes 
quand  les  teintes 
sont  identiques 

t...  . 

( ) . 1’ 

0.  1 

1 

0.0,  sg  (Jil.  l.o4-S:i  n.  phy. 

O.  S 

1>S 

TI  ... 

0.1’ 

0.2 

O.I,  — — — 

. S 

1 i 

III  .. 

0.1’ 

o.:i 

0.0,  — l’O -|- Soi',  pliy. 

.‘i.S 

0 

IV... 



0.:2 

o.i 

;i.2.  _ — — 

.■) . S 

■ 

La  réaction  est  manifeste  dans  cliacun  des  tubes  I.  TL  111,  IV. 
La  teinte  du  liquide  est  inve*rsement  proportionnelle  aux  nom- 


780 


A.N.XALES  DE  L’LNSTITÜÏ  PASTEUll 


J)res  28,  14,  9,  7.  Les  quantités  de  globules  détruits  sont 
entre  elles  comme  les  nombres  1,  2,  3,  4,  c’est-à-dire  comme 
les  doses  0,1,  0,2,  0,3,  0,4,  de  sensibilisatrice,  qui  sont  aussi 
entre  elles  comme  les  nombres  1,  2,  3,  4.  Dans  ce  cas  aussi, 
chaque  dose  de  sensibilisatrice  trouve  dans  l’excès  d’alexine  la 
quantité  de  cette  substance  qui  lui  est  nécessaire  pour  former 
des  doses  croissantes  de  sérum  bémolvtique.  et  nous  retombons 
à nouveau  dans  l’étude  du  mode  d’union  du  sérum  avec  les  glo- 
bules.rouges.  qui  a fait  l’objet  de  la  première  partie  de  ce  mé- 
moire. 

Nous  venons  de  voir  (ju’en  pi  ésence  de  l’une  des  deux  sub- 
stances actives  du  sérum,  l’intensité  du  phénomène  d’hémolyse 
croît  proportionnellement  aux  quantités  que  l’on  ajoute  de  l’au- 
tre substance  active.  Gela  ne  doit  pas  nous  surprendre,  puisque, 
chaque  nouvelle  quantité  que  l’on  ajoute  de  cette  dernière  puise, 
dans  l’excès  de  la  première,  la  dose  qui  lui  est  nécessaire  pour 
former  des  quantités  de  sérum  croissant  proportionnellement 
aux  doses  de  substances  en  défaut  que  l’on  introduit  dans  la 
réaction.  En  présence  d’un  excès  de  l’une  des  deux  substances 
actives  du  sérum,  il  ne  nous  est  donc  ])as  possible  de  rechercher 
si  les  constituants  de  celui-ci  s’unissent  en  quantités  égales  ou 
variables  pour  produire  le  phénomène  d’hémolyse.  On  se  trouve 
dans  les  conditions  expérimentales  que  réclame  l’étude  de  cette 
(juestion,  lorsque,  en  présence  de  la  dose  minima  active  de 
l'un  des  deux  constituants,  (jue  l’on  maintient  constante,  on  fait 
intervenir  des  quantités  croissantes  de  l’autre  constituant  du 
sérum.  Le  point  le  plus  délicat  des  expériences  que  l’on  insti- 
tue dans  ces  conditions,  c’est  d’opérer  avec  la  dose  minima 
d’alexine  et  de  sensibilisatrice  qui  peut  provoquer  le  phéno- 
mène d’hémolyse.  Un  grand  nombre  d’essais  préliminaires 
doivent  être  effectués  dans  chaque  expérience  pour  déterminer 
ces  doses  limites.  Nous  ne  les  rapporterons  pas  ici,  nous  nous 
contenterons  de  donner  deux  expériences  qui  prouvent  que 
l’alexine  et  la  sensibilisatrice  peuvent  s’unir  en  quantité  variable 
pour  produire  le  phénomène  d’hémolyse. 

La  dose  la  plus  faible  du  fixateur  capable  de  sensibiliser  les 
globules  rouges,  se  combine  à des  quantités  variables  d’alexine 
et  l’intensité  du  phénomène  d’hémolyse  est,  dans  ce  cas,  directe 
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ment  proportionnelle  aux  (juantités  (Talexine  intervenues  dans 
la  réaction.  L’expérience  suivanle  ne,  laisse  subsister  aucun 
doute  à ce  sujet. 

La  sensibilisatrice*  est  lournit*  pai*  un  cobaye  vacciné  contre* 
le  sang  de  lapin.  On  en  emploie*  une  elose  constante.  0.2.  de  dilu- 
tion (1  de  sérum  cbautle  i ;i  50'^  pour  7 d’eau  ])bysiologiejue).  Les 
eloses  croissantes  d’ak*xine  jeroviennent  élu  séb  um  alexiejue  de 
cobaye  neuf  elilué  M de  sérum  pour  9 el’eau  pbysiologie|ue‘).  Le 
sang  bémolysé  est  élu  sang  ele  lapin  eléfibrine*  lavé  et  elilué. 


Ej.'pérknce  VU. 


Tubes. 

Doses  de 
sensibilisatrice 
diluée  i-)-7 
e.  phy., sérum 
ehauf-enli.-lap. 

Doses 
d’alexine 
(cob.  neuf) 
diluée  14-9- 
E.  phy. 

Quantités 

de  sang  de  lapin  délibriné, 
lavé  et  dilué. 

Quantité 
de  liquide 
dans  les 
tube.s 

d’expérience. 

Hauteur  de  la 
colonne  du  liquide 
des  éprouvettes 
quand  les  teintes 
sont  identiques. 

î.... 

0.1> 

0.  1 

(liliit.  1.')  + S.'l  c,  pliy. 

.5 . S 

pas  (riiéiiiol  v.sr. 

U .. . 

0.1> 

0.2 

5.i.  — — 

5. S 

pas  «riiéiiiolyst'. 

Ill  .. 

0.1> 

o.:i 

. N 

80,  très  l('*f.>'èr(*. 

IV  .. 

0 . 1 

5.2,  — — 

5 . s 

10 80 

V ... 

0.2 

0.5 

5.1,  — - 

;; . <s 

65 

VI  . . 

0.2 

0.6 

5,  — — 

5.8 

oi 

vu.. 

0.2 

0.7 

i.O,  — — 

5.8 

17 

Vlll. 

0. 1 

O.S 

LO,  — — 

:,.s 

pas  d'iiémolyst*. 

0,2  de  sensibilisatiâce  (dilué  l-[-7)  représente  bien  la  dose  la 
])lus  faible  ele  sensibilisatrice  capable  de  donner  le  pbénome'*ne 
d’hémolyse,  car  une  expérience  instituée  concurremment  avec 
celle-ci  nous  a appris,  tube  Vlll,  que  0,1  de  sensibilisatrice 
cobaye-lapin  (dilué  l-f-T)  ne  suffisait  pas  pour  sensibiliser  les 
globules  rouges  de  lapin,  puisque  l’addition  de  0,8  d’alexine 
cobaye  (dilué  1+9)  ne  produit  pas  d’bémolyse.  En  présence  de 
la  dose  la  plus  faible  de  sensibilisatrice  qui  puisse  sensibiliser 
les  hématies  de  lapin.  0,1  et  0,2  de  sérum  alexique  (dilué  1+9) 
sont  sans  action.  Celle-ci  est  ébauchée  avec  0,3  de  cette  même 
dilution;  elle  est  manifeste  avec  0,4.  Donc  0,2  de  sensibilisatrici* 
(diluée  1+7)  et  0,4  de  sérum  alexique  cobaye  neuf  (dilm*  1+9) 
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représentent  bien  les  doses  les  plus  faibles  de  ces  deux  réactifs 
(jiii  sont  aptes  à produire  le  phénomène  d'hémolyse.  Si  dans  ces 
conditions  nous  ajoutons  des  doses  croissantes  d’alexine  (diluée 
1+9),  0.5,  0,6.  0,7  nous  constatons  que  la  quantité  de  globules 
détruits,  qui  est  en  raison  inverse  des  nombres  80,  65,  54,  47 
figurés  dans  la  dernière  colonne,  croît  proportionnellement  aux 
(juantités  0.4,  0,5,  0,6,  0,7  de  sérum  alexique  employé. 

Maintenue  constante,  la  dose  (0,2)  la  plus  faible  de  fixateur 
(dilué  1+7)  capable  désensibiliser  les  globules  rouges  de  lapin, 
a do])c  fixé  des  quantités  d’alexine  suivant  les  termes  d’une  pro- 
gression aritlmiéti(jU(*  4.  5,  6.  7,  caries  nombres  80,  65,54,  47 
(jui  représent(‘iit  l’ini ensilé  du  pliénomèiu'  d’iiémolyse  sont  enti'e 
eux  comme  i,  5,  6.  7.  L'intensité  du  pliénomène  d’iiémolyse 
est  donc  p]*opoi  tionnelIe  aux  (juantités  d'alexin(‘  présente  dans 
la  i*éaction. 

Dans  ces  conditions. la  dose  la  plus  faible  de  fixateur  capable 
de  sensibiliser  les  globules  rouges  de  lapin  s’est  donc  unie  à 
des  doses  variables  d’alexin(‘. 


vie- 

La  dose  la  plus  faible  d'alexine  capable  de  pi'ovoquei’  le  phé- 
nomène d’hémolyse,  s’unit  à des  (juantités  variables  de  sensi- 
bilisatrice, et  l'intensilé  du  j)hénomèn(‘  d’hémolyse  est  propor- 
lionnelle  aux  (juantités  de  s('nsibilisati‘ic(‘  (mirées  en  r(‘action. 


/yvé/vVv/cc  r//y . 

Le  sérum  alexi(jue  est  du  sérum  dilué  (14-14  d'eau  physio- 
logique) de  lapin  neuf,  on  en  emploie  une  dose  constante  0,1. 
La  sensibilisatrice  est  fournie  par  le  sérum  chauffé  de  lapin  vac- 
ciné contre  le  sang  de  poule,  il  est  également  dilué  dans  la  pro- 
portion de  1 + 14  (Teau  physiologique,  on  en  prélève  des  doses 
c.roissantes,  0.1.  0.2.  etc.  ; les  globules  rouges  proviennent  du 
sang  d(‘  poule  (bdibriiKh  lav(‘  (d  dilué. 


KTUDK  ÜES  SERUMS  NEMOLVïlOlJES 


TSIi 


Tubes. 

Doses  lie 
sur.  a'exiq. 

dilué 
lap  neuf, 
l-j-lîe.ph. 

Doses  de 
sensibilisatr. 

diluée 
lap.  poule. 

1 -f-  lie.  pli. 

Quantité  de  sang  de  poule 
défibriné,  lavi'  et  dilué. 

Quantité 
de  liquide 
conten.  dans 
les  tubes 
d’expérience 

Hauteur  de  la 
colonne  du  liquide 
des  éprouvettes 
quand  les  teintes 
sont  identiques. 

1 .... 

1).  1 

0 

:i.7.  (lil.  JO 

+ 1)0  ('.  ])li. 

.7.  S 

pas  (riiéiiioly.so 

Il  ... 

U.  1 

0.  l 

.'i.li,  — 

— 

7.  S 

pas  (l’li(''iii()lys(* 

111  .. 

0.  1 

0 . 1> 

— 

— 

.7 . S 

80 

iv.. . 

0.  1 

().:’) 

:i.n  - 

- 

.7.8 

7i»...  80 

v . .. 

0.  1 

•>.  1 

.7.;’,.  (lil.  i:i 

s.ii'  + S7  ('.  ]»|i. 

7.8 

(il) 

VI... 

<t.  1 

(i.-'i 

7.1».  — 

— 

.7 . 8 

H) 

vil  .. 

(1.  1 

ü.r, 

‘••1,  - 

— 

.7 . 8 

•41 

vin. 

U.  1 

(1.7 

.7.0,  — 

— 

.7 . 8 

IX... 

0.  1 

o.s 

7.11,  — 

— 

7 . 8 

v>y 

0.1  (UalcxiiK*  (diliK'e  l + l)i(‘ii  la  [)liis  patiü*  (juanliO* 

<1  alcxiiK'  (jui  |)Liiss(‘  prodiiiia'  le  phenomàiu'  (UIkmik^I vse,  car 
a(l(liti()nn('(‘  «a  du  sang’  d(‘.  poule  d(Mii)rin(‘  (d  laviU  elle  est  inac- 
tive (tube  II).  La  dose  d(‘  seusi])ilisali*icc  capable  de  produir(‘ 
une  aciion  lunnolv  li(|ue  ap|)i-(*ciable  (tube  l\  ) est  bien  0,d  de  la 
dilution  ( l-j-Ji  d'eau  pbysiologi(jue).  car  0.1  de  celte  mcnie  dilu- 
lion  (tube  II)  est  incapable  à pi‘oyo(ju(‘r  riuMiiolyse  alois  (jueO.2 
(lube  tll)  la  font  coininencei*. 

Avec  0.3.  O.i.  O.o,  O.b.  etc.  de  sensibillsali‘ic(‘  diluee  (1+1  io 
riiéinolyse  apparaît  nettenienl.  el  d(‘  plus  il  estaisf*  de  voii*  (|uc 
la  teinte  du  li(juide  contenu  dans  les  éproinettes,  qui  est  invei- 
S(Mnent  proportionnelb'  aux  noinbj’es  80,  00,  i9,  41 , 33,  croit  sui- 
vant les  nombres  3,  4,  3,  0,  7,  de  même  ({ue  les  doses  de  sensi- 
bilisatrice 0,3,  0,4,  0,3,  0,0,  0.7,  sont  entre  elles  comme  3,  4, 
3.  0,  7.  ¥ai  pr(*sence  d’une  dose  d'alexine  <à  la  limite  minima 
d'activihU  riiêmolyse  croît  donc  proportionnellement  aux  doses 
de  sensibilisatrice  ajout^ies,  c'est-à-dire  que  la  dose  d'alexine  h 
la  limite  minima  d’actiAalé  (*sl  capable  de  s'unii*  <à  d(‘s  d os(‘s 
variables  de  sensibilisaliàce.  (ies  deux  exp(‘i*i(*nces  sont  intéres- 
sant(*s  parce  ([u'elles  nous  apprennenl  (pi'en  présenci*  d'uiu' 
faible  dose  de  sensibilisatrice,  l'alexine  peut  suppléer  à celle-ci 
(‘t  récipro(juement.  Si,  comme  on  l’admet  actuellein(*nl , l'orga- 
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iiisiiie  emploie  le  même  processus  pour  réag-ir  contre  Finjection 
(le  l)actéries  et  de  globules  rouges,  nous  nous  expliquons  com- 
ment de  faibles  doses  de  sérum  préventif  parviennent  à préser- 
ver l’animal  réceptif  contre  Finjection  de  doses  mortelles  de 
l)actéries.  Le  sérum  préventif  contient  un  excès  de  sensibilisa- 
trice et  celle-ci,  arrivant  dans  l’organisme  neuf,  y trouve  non- 
seulement  la  dose  d'alexine  capable  de  satisfaire  complètement 
son  affinité,  mais  elle  rencontre  un  excès  d’alexine  susceptible 
d’augmenter  considérablement  son  pouvoir  bactéricide.  Dans  le 
sérum  des  animaux  vaccinés,  où  Falexine  est  en  déficit  par 
rapport  à l’excès  de  sensibilisatrice,  cette  dernière  intervient 
suivant  des  proportions  variables:  elle  confère  ainsi  au  sérum 
son  maximum  d’efl'et  utile  et,  comme  nous  l’avons  montré  dans 
l'expérience  Ylll,  Fbémolyse  est  jiroportionnelle  à la  quantité  de 
sensibilisatrice  contenue  dans  le  sérum. 

Dans  le  sérum  des  animaux  neufs,  auxquels  on  injecte  du 
s(b-um  préventif,  la  sensibilisatrici*  se  trouve  en  déficit  et  c’est 
Falexine  (jiii  intervient  alors  suivant  des  rapports  variables,  ce 
(|Lii  renforce  considérablermmt  le  pouvoir  préventif  de  la  quan- 
tité de  sensibilisatrice  introduite.  Leci  nous  explique  également 
comment  les  faibles  doses  de  tixateur  que  l’on  rencontre  nor- 
malement dans  le  sérum  de  certains  animaux,  suffisent  à leur 
conférer  Fimmunité  naturelle. 

A un  autre  point  de  vue,  le  mode  d’union  des  substances 
actives  du  sérum  avec  les  globules  rouges  mérite  d’attirer  Fat- 
tmition,  parce  qu’elle  présente  une  certaine  analogie  avec  ce  (jue 
l’on  connaît  en  chimie  des  combinaisons  du  chlore  et  du  soufre 
(jLii  obéissent  à la  loi  des  proportions  multiples. 

Le  chlore  se  combine  avec  le  soufre  et  peut  doimer  LPS 
(bicblorure  de  soufre)  et  GP  (protocblorure  de  soufre;.  On  voit 
(pie  le  poids  minimum  du  chlore  GP  (71)  qui  p«ut  s’unir  au  sou- 
fre, se  combine  tantôt  à S (32),  tantôt  à (04)  de  soufre,  c’est- 
à-dire  à des  poids  variables  de  soufre,  c’est  donc  bien  la  loi  des 
proportions  multiples  (jui  régit  cette  combinaison.  Le  bicblorure 
de  soufre  GPS  et  le  protochlorure  de  soufre  GPS"  se  préparent  en 
faisantpasser  un  courant  de  chlore  sur  du  soufre,  i^orsque  le  chlore 
est  en  excès,  on  obtient  GP  S,  bichorure  de  soufre,  dont  le  nombre 
de  molécules  augmente  proportionnellement  au  nombre  d’atomes 
de  soufre. 


K I UDE  DES  Slîlil  MS  1 1 ÉM( )EVT10('ES 


Ts:’) 

lvK(‘('‘s  cliloro  1 soiil'iT  = I Cl-S. 

— (lias. 

- 4-  — = :>  CDS. 

ElU  ])[•(,»«(,' lice  (I  un  (ixcès  de  chlore,  le  iioiuhri'  de  molécules 
dc'  bichlorure  d(‘  soiilV«‘  esl  propoi'tioimel  au  poids  de  soufn^ 
employé,  de  même  (lu  eii  pri'sence  d'mi  excès  de  sensiljilisatrice 
le  nombre  de  liloliules  délruits  est  pi‘0|)orl ionnel  à In  (juantité 
d alexine  iiilervenm*  dans  la  réaclion. 

Eu  égard  à cette  ressembiancc'  (|ui  exislt'  entre  h‘s  condii- 
naisons  du  soufre  (4  du  chlore,  d une  jiart.  (d  rnnion  des  subs- 
tances actives  dn  sérum  avec  les  globules  rouges  (raiitri'' jiart, 
on  s»‘rait  tent(‘  d appliijuei’  aux  j)bénom(‘nes  d In'molvse  b‘S  lois 
(|ni  fn*(‘sid(‘nt  aux  combinaisons  cbimiipies. 

Nous  cre^yons  (‘(‘pendant  (|u  il  sei’ail  t(bnéi‘aire.  îi  rb(‘ure 
aclm‘lle.  d ideiif ili(‘r  b‘s  deux  iwaiclions.  L(‘  soufre  (‘I  le  chlore 
son!  deux  corps  doni  la  nalui’e  cbimi((ue  des  combinaisons  esl 
iK'ttement  déterminée  : la  loi  d(‘s  i*apporls  constants  ou  variables 
|)(‘ut  donc  leur  èire  appli(|ué(‘.  Dans  b‘s  jibénomènes  d/bémo- 
lyse.  au  contraire*,  nous  nous  trouvons  en  jirésema*  d(‘  subs- 
tances albuminoïdes,  (‘t  l'on  sait  (jue  l(‘s  réactions  (jue  c(‘lles-ci 
produisent  sont  r(‘spe(‘ti V(‘ment  eousid(‘r(‘es  pai'  b‘s  chimistes, 
b‘s  pbysiciems  (‘t  les  biologistes  comme  d(‘s  pluMiomèm's  ebi- 
mi(|ues.  j)bysi(jues  ou  [)hysico-cbimi(jU(‘s.  fin  tout  cas.  ou  m* 
connaît  pas  les  lois  aux(pi(*lb‘s  ob(‘iss(‘nt  b‘s  condiinaisons  (jubdles 
pi‘ovo(juent . 

Dans  ces  conditions,  nous  nous  borm'rons  à poseï*  b‘s  con- 
clusions suivantes,  (jui  réservent  complèt(‘ment  le  jiroblème  de 
la  nature*  des  combinaisons  des  substances  actives  du  sérum  : 

1'^  En  présence*  d’une  (juantité  suffisante  de  globules  rouges, 
1 intensité  du  pliénomèm*  d'bennolvse*  (‘st  j)roj)oi*t ionnelb*  aux 
doses  de  sérum  bémolvtiejue*  (*mpl()V('*es  : 

2^  En  présence  d'un  e^xcès  <rab‘xin(*,  l’intensité  du  phénomènes 
d béniolyse  e\st  proport ieinne'lb*  aux  dose*s  de*  sensibilisatriese 
intervenues  élans  les  réactions: 

En  présence*  d’un  (excès  de  se*nsibilisatrice,  l'intensité  du 
pbeniomène  d'iK'inoIvse*  (*st  pr()portionn(‘lle  aux  doses  d'alexine‘s 
jnis(*s  (‘11  eeiivre  : 

4^5  En  présence*  de  la  ejuantité  minima  d'alexine  capable  de 
provofjuer  la  globulolvse.  et  de  doses  croissantes  de  sensibilisa- 
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Irice,  Tintensité  dii-pluTioinèiie  dTiéniolyso  est  proportioiiiielle 
aux  doses  de  sensibilisatrice;  c'est-à-dire  que  la  quantité  cons- 
tante d’alexine  à sa  limite  d’activité  s’unit  à des  doses  vaidahles 
de  sensibilisatrice; 

Ein  présence  de  la  quanlité  minima  d(‘  sensibilisatrice- 
capable  de  provoquer  le  phénomène  d’iubnolvse  e(  de  doses 
variables  d’alexine,  l’intensité  du  plnaiomeue  (rinnnolyse  est 
ju’oportionnelle  aux  doses  d’alexine.  Aulremenl  dit  la  dose 
constante  de  sensibilisatrice  à sa  limite  d'activilt*  peut  se  com- 
biner à des  doses  vaidables  d'alexim*. 

Hans  un  prochain  mémoire,  nous  i*(‘cbercbej-ons  si  ces  lois 
(|ui  règlent  les  phénomènes  d’hémolys(‘  })euvent  nous  permettre 
de  doser  les  substances  actives  des  s(‘rums  luhnolvtiques. 


SUR  L’ORIGINE  INTESTINALE 


L’ANTHRACOSE  PULMONAIRE 

IV\P, 

l‘.  VA.\STKh:MiKU(;ilK.i:T  GinSKZ 

(Travail  <Ui  lalior  ito'rj  UeAI.  Calniotte.  (InaUiut  l’asteur  de  Lille.) 


L iUllhracDSo  [luliiioiiain*.  (‘\|)(‘i‘iiiu‘iilalt‘  ou  pal holo^ujuo. 
est  (*()iisi<l('r(*t‘  acIiielliMiioiil  coimnc  lt‘  i‘(‘sultal  di*  la  piMU'tral ion 
(lir(‘(‘l(î  <li‘S  [loiissiùros  de*  (diarlion  dans  lt\s  voi(‘s  l•(^sj)il*aloil•(^s 
t‘t  l(*s  alvéoles,  d'on  «dles  passtnil  [lar  pliao’ocvlosi^  dans  Ir 
pai'(M)(dty nu‘  pulinonainn 

L<‘  n(‘Z.  le  lai’vnx.  la  Iraidua'.  lus  hroiudies  sonl  adinirjdilc- 
nienl  di'dVndus  conlrr  un(‘  S(‘inblal)lt‘  inlill ral ion  d»‘  poussièr«‘s  : 
lous  les  (lutiHirs  \v  i-econnaissiMit.  mais  ils  adnu'Henl  (jin*  (‘(‘llo 
barrière  pbysiolojiiipie  jumi  èln'  tVanclm»  (piand  il  (‘xisli*  d(‘s 
(art‘s  an((‘ri(‘iir(‘s  d(‘  l’apjiartMl  pulmonaire  (imdl'ormations.. 
\ t'i^étai  ions.  r(‘spirat  ion  uniipiemenl  bueeab‘j,  ou  (piaiid  la  [iro- 
[lortioii  dt‘s  parlieules  solides  tm  sus[)(msion  dans  l'air  respiri' 
t‘st  anormabmuml  (devéen 

(iuid(‘  par  S(‘S  (*oiie(‘pt.ions  nouvtdles  sur  la  uamèse  de  la 
lubereulosi'  pulmonaire  d(‘  l'boimm*  el  des  animaux,  M.  (^al- 
imdli*  nous  a su^g(‘r<‘  l'idta*  d’éhidim*  b*  imaainisim*  d(‘  biidil- 
Iratioii  du  parmudivim*  pulmonain*  pai‘  b‘s  poussièriLs  (b*  ebar- 
bon. 

Sans  ni(‘r  (pu*,  dans  (‘ertains  cas  palboloi>i(pn*s,  la  pmmmo- 
coniose  puisse  ètia*  pro\0{jmb‘  par  rinbalation  direclin  nous 
avons  [)u  nous  convainerts  })ai‘  les  (‘xptb'icmces  «pii  voni  suivre. 
(pi’(dle  la'sulb*  b‘  plus  souvenU  sans  aucun  doute.  d(‘  l’absorp- 
lion  (b‘S  poiissièr(‘s  par  rinlestin. 

Kxpérimentalenienl,  tm  eliet,  le  meilleur  procibb*  pour  pro- 
duire une  anthracose  pulmonaire  tyjnipn*  (diez  b‘  cobaye  adulb' 
consiste  à nndang'er  à ses  aliments  de  de  (diim*  ou  de 

la  poussière  di‘  (diarboii. 

Les  animaux,  sacrilicLS  vinjit-<piatr«‘  ou  (piarante-imii  heures 
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ajtrrs  mi  si'ul  repas  semblable,  pi’éseiilenl  <laiis  b*  pareiiebyme 
piiliiiuiiaire  des  ilôts  noiràlr(‘S  (graiiiilie  aiilbraeosiqiie i dissémi- 
nés surtout  dans  les  lobes  sui)erieurs  el  le  bord  des  lobes  infe- 
rieurs. Les  li'an^lions  uu'siuitériques  sont,  dans  ce  (‘as. 
imb'iimes.  tandis  (jiu'  (‘eux  du  nuHliastiu  soûl  tumeli(i‘S  (‘I  noirs. 

La  uuMiK'  exp(.uience.  faite  ebez  dt‘s  eobaves  jeunes,  eondiiil 
il  (les  résultats  eom})lètement  ditf(U‘enis  : les  poumons  sont 
indemnes,  alors  (jue  les  ganglions  m('sent(*ri(jues  sont  absolu- 
ment inliltr('s  de  parlieides  e.barbonn(ms(*s. 

Les  nnaiies  laits  se  l•(qn'oduis(‘nl  (piand  on  subsl ilii(“.  (à  la 
j)oussièi'(‘  (le  charbon  ou  ii  Eeneia'  de  Lbine.  du  (‘armin  en 
sus[)ensi(m  (bms  Ib'au.  ou  (juand  on  introduit  directennmt  une 
(le  (*(‘s  subsian(‘(*s  (bms  Ib'slonuic.  h l’aid(‘  (b‘  la  sonde  o'so|dia- 
gienne. 

Le  im'canisiiK'  di'  ec'lle  inqirégiuUion  pulmonaiia*  nous 
send)l(‘  laeile  ii  ex[)li(pi(‘r.  Le  charbon  introduit  dans  l'intestin 
s'eug'ag(“  norm;d(‘ment  dans  les  voi(‘S  Ivmpliat iqu(‘s  : chez  le 
jt'une  col)ave.  b‘s  ganglions  nnvsi'ntériipu'S  lui  opposent  une 
barrb'i'e  (pi’il  ni'  peut  IVimcliir:  (dn‘z  l'adulte,  iui  contraire,  les 
giinglions  m(‘sent(‘ri(|iies  ne  jom'iit  pas  le  imam'  i‘()l(‘  d’arn'd  ^ 
l(‘s  [loussières  pbagocvt(b‘S  on  libres  sont  (bLa'rsées  (bms  le 
cîinal  lboriici(pie.  puis  dans  bi  circulation  générale  (M  sont 
amenées  par  la  voi(‘  sanguine  dans  les  capillaires  du  poumon. 

U.e  passage  des  poussi('r(‘S  dans  l(‘s  voies  lympbaticpies  peut 
s’étudi('r  plus  facilement  si  l'on  introduit  directement  le  noii*  de 
fumé(‘  dans  l(‘S  séreiis(‘s.  tidlrs  (pu*  b*  jiéritoine.  par  exemple. 
Dans  ce  cas.  b*  cluirbon  ('st  ]-apid(‘ment  îd)soi‘b('  pai*  b'S  lympha- 
tiques de  l’épiploon. 

Liiez  U‘  cobay(‘  adulte.  saciali('  viugt-(piatr(*  beuri'S  apiès 
une  seule  injection  d'un  centimètre  cube  d’encre  de  Chine,  on 
constat (‘  une  granulie  antbracosiqm*  nette,  localisée,  comme 
nous  l’avons  vu  plus  haut,  au  poumon,  avec  intégrité  des  gan- 
glions mésentéri(jU(‘S.  L.ette  antbracosi*  diminue  si  on  laisse 
l'animal  vivri'  quarante-huit  heures  et  le  lobe  supérieur  est 
alors  seul  atteint  ; les  ganglions  trachéo-bronchiques  se  mon- 
trent. en  pareil  cas.  gros  et  infiltrés  de  charbon.  L'imprégna- 
tiou  pulmonaire  diminue  encore,  mais  persiste  aux  sommets, 
si  on  ne  tue  l’animal  que  cinq  jours  après  l’injection;  les 
ganglionstracbéo-bronchiques  sont  alors  seuls  gorgés  de  charbon. 
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l(‘  (.*c)l>a\(‘  oii  ()l)ti(‘iil  l(‘s  in('‘ni(‘s  ri'sullals  ([ik* 

l(»i*S(jii  on  iail  ingcn'ei*  h‘  noir  do  liinuM*  nndangd  aux  alimenis. 
Sacrifices  vingl-quatrc  Innircs.  (|uarauto-hiiit  heures  cm  cinc] 
jours  apr('*s  une*  injeclion  d'un  ceMtinu'drc*  euhe  d’encre  de 
('hinc'  dans  le*  péritoine,  jamais  les  pounions  dc'  cc‘s  jeunes  ani- 
maux ne  prc'scmient  la  plus  minime  Iracc'  d‘iidiltration,  cd  /c.v 
UfUHf  lions  )nospnf(0'l(/nes  son!  Ion  jours  (/otn/rs  do  noir. 

Si.  au  licMi  de  se  horner  cà  faire*  une  inoculation  uniepu* 
(r(‘ncrc'  de  ('liim*  dans  h*  [céritoim*.  on  r(‘pc'‘te  cdiacpie  jour, 
pendant  une  semaine*  [eai*  (*xein[)l(*,  de  sc*ml)lal)l(*s  inj(*ctions. 
on  conslale  cpie  Ions  l(*s  organc*s  Ivmphal i((U(*s  soni  ü'or^c'S  de* 
noir  c*t.  c‘n  [)arli('nlit*r.  la  moelle*  osseuse*. 

(dtp:  rnihthp.  l'anlltraposp  imhnonnh'p  ps!  IoUiIp  pI 
/ pioiorfitonpnl  / tnit-lipo-ltroindi Uftip  (‘ontjdpl:  pin*:  /p  jpttnc.  /e 
jtonnton  i‘psIp  Indpntnp. 

La  coticlusion  de?  e‘e*lle‘  pr(*nne'*re*  seu-ie*  (re*xpe‘ide*n(‘es  e‘sl 
epi  il  e*sl  possibles  de  i*enelre*  un  animal  parfaile*me*nl  anlhrae'o- 
siejue*  sans  le*  se)ume*tlre*  <à  des  inhalations  re*pe‘le*e*s  de*  pous- 
sie'*res  de*  charhon,  La  déglulition  de*  noii*  de*  fumeh*.  e*omnie* 
rinjection  intra-sér(*use*  d’encre  de*  (diine*.  suflil  <à  produire*  la 
localisation  de*s  poussie'*res  dans  h*  pare*nchvme‘  pulmonaire*  du 
cohave*  adulle*. 

Il  re*ste  mainle*nanl  à re*che*i‘edie*i‘  si  ce*  mode*  de*  pne'iimoco- 
niose  intervie*nl  dans  la  ne*ne'*se*  de*  Lanlhrae-ose*  normale. 

Si  l’on  ])lace*  des  animaux  dans  un  a[)pare*il  <à  inhalation, 
analogue  h celui  de*  Llaisse  et  Josué.  compose*  d’une*  grande* 
cage  de*  verre*  dans  laejuelh*  on  fait  hri'der  une*  lampe  à essence* 
de  téredeentliine.,  on  (‘onstate*  epi'apre'*s  une*  sehince*  d’inhalatieen 
d’une*  e*e*rlaine*  elureh*.  les  animaux  sae-rifie's  ont  les  poumons 
gorgés  eh*  noir  : le  ne*/.,  la  houche*.  les  hrone‘lie*s  sont  e*n  pai'tie* 
remplis  de*  e‘hai*hon. 

Dans  ce*s  e*onditions.  epii  ne*  [)ai‘aisse*nl  [)as  devoir  se*  réaliser 
e*n  pratiejue,  l’anthracose*.  d’origine  respiratoire,  se  traduit  par 
un  envahissement  des  alvéoles,  mais  on  e*onslate  e|ue  le*s 
particules  de  noir  de*  fumée*  ne  |)éne'*frent  pas  à rinleh’iem*  du 
parenchyme. 

Si.  an  contraire*,  la  séance  d’inhalation  a ede*  plus  e*ourte*.  il 
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n'eii  ost  plus  de  niêine.  et  chez  le  lapin  en  particulier,  qui  res- 
pire par  le  nez.  on  ne  constate  parfois  aucune  trace  d imprëgna- 
lion  pulmonaire  : on  retrouve  les  poussières  de  charhon  dans  le 
nez.  dans  le  pharynx,  dans  l’oesophagi'  (9  sur  les  replis  d<‘ 

1 ëj)igiotte,  Jeûnais  datis  la  trachée. 

('/est  en  nous  plaçant  dans  ces  dernières  conditions,  que 
nous  avons  cherclu*  à nous  rendre  compte'  de  la  part  qui  reve- 
uait  à la  voie  dig'estive  et  «à  la  voit'  respiratoin'  dans  h'  ti'ans- 
port  des  poussières  de  Pair  jusqu'aux  poumons. 

Pour  cela,  dans  um*  nouvelh'  série  d'expériences,  nous 
avons  fermé  aux  poussières  d(‘  charhon  1 accès  des  voies  diges- 
tives. ('e  résultat  a ét(‘  obtenu  tm  pratiquant  chez  nos  animaux 
la  ligature  ou  le  capitonnage  de  /(csophage.  ('.es  opérations  sont 
aisées  clu'z  h‘  lapin  et  le  cohaye  : elles  ne  s'accompagnenl  (pie 
d un  choc  immédial,  insignifiant,  si  Ton  a pris  soin  de  lU'  léser 
aucun  hh‘t  nerveux. 

L(‘S  lapins,  dont  l'o'sophage  avait  (‘l(‘  ohluré.  n'onl  pas  pr(‘- 
senté  d'anthracose  à la  suit«‘  d'une  séance  d’inhalation  assez 
prolongée,  alors  (pu*  les  jioumons  des  lapins  témoins  (daieni 
nettement  anlhracosiipies.  Le  noir  <h'  fuméi'  (Hait  arr(*‘t(‘  au- 
ilessus  de  la  ligatnn*  et  n'avait  j)u  èlrc'  repris  jiar  h*s  voies 
Ivnqihal i(jm*s  d(‘  rapparm'I  digc'stif  jxuii*  être'  ti’ansporti*  au  pou- 
mon. 

(a‘tl(‘  ex|»érience.  Ir(‘s  (hanonslrative.  demande,  pom*  ladis- 
sir.  uiu'  S(*anc(‘  d'inhalation  un  peu  prolongiM'  (9  il  faut  choisir 
(h‘s  animaux  ri'spirant  par  h‘  nez.  Si  on  forc(‘  la  dose  (h‘  noir 
d(‘  lïmuM*  on  (jn’on  prolongi'  oulri'  nu'sniM'  l'iidialation.  l'anthra- 
cost*  S(‘  |)rodnit  (du'Z  h‘s  animaux  ojxua'S  comme  clu'z  les 
ttdnoins.  11  en  est  d(‘  même,  cl  avec  un(‘  grandi'  inl(*nsil(L  si  on 
lie  le  piu'iimogasl riiiiK'.  fait  d(*j;i  <*lahli  d'ailhmrs  pai‘  ('laisse  (‘I 
.losm/ 

L(‘  jui'iuic'i-  n'sultal  ohlemi.  nous  avons  leL-im'  aux  |»ous- 
sii'i’i's  d('  l air  l accc's  des  voii's  n'spii'atoii’es.  eu  conservant 
rint('grit('‘  «h's  voic's  digestives. 

Pour  cela.  a|)r('s  I raclunttomic'  hassi'.  nous  axons  introduit, 
dans  t'une  des  di'ux  grosses  bronches  d un  la[»in.  un  tampon 
dt'  coton  assi'Z  gros  ])Our  rohiurer  eoiujilètenu'nt  (dans  une 
lie  nos  exj>éri(‘nces.  nous  axons  même  pu  [ilacei-  notri'  tampon 
dans  une  hi’onelu'  ih'  ih'uxii'ine  oidri'i.  Nous  avions  ainsi  un 
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nn.inial  doiil  un  poumon  était  ou  relation  mninale  avec  l’aii*, 
tandis  (jiie  l'autre  en  était  complètement  isolé,  ou  dont  un 
même  poumon  présentait  un  loin*  en  contact  avec  l'air  (‘t  un 
lobe  is(d('. 

Dans  ces  conditions.  a|)rès  avoir  soumis  ranimai  à um‘ 
séance  prolongea*  d'iidialatiou.  nous  l’avons  sacrilié  <*t  nous 
avons  lixe*  aussitôt  deux  lobes  [)ulmonaii*es  svmétriques  appar- 
tenant Tun  au  poumon  intact . l'autia*  au  poumon  isolé  du  con- 
tact de  l air. 

Ces  deeix  lob<‘s .(daie'iit  nettement  anlbracosiepies. 

Le  poumon  libre  présentait  des  granulations  dans  les  bron- 
ches et  la  [)aroi  exterm*  des  alv<a)l(*s.  et.  de*  distance  en  elistance*. 
dans  le  parenchyme*. 

Le  poumon  isole*  de  l'air  me)ntrail  eh*s  gi‘anulatie)ns  char- 
honneuses  lnlra-p(n'(*nclt}/inateiis<>s,  tandis  (pie  les  bronches  e*t 
les  alve*ole*s  edaient  e*e^miplète‘me‘nt  \'ide*s. 

Il  i‘e*sulte*  donc  de  ce*s  laits  epie.  elle*/,  un  animal  soumis  ;i 
rinhalation  des  poussières  e*barbonne*use*s.  la  ligature  de  l'e^eso- 
phage*  atténue  ou  e*mpéche*  l’antlnacose*.  Au  contraire,  l'obtura- 
tion d'iine  bronche  n'empêche*  jias  ce*tte*  anthracose*  de*  se*  pio- 
duire*  dans  la  partie  du  tissu  pulmonaire  epii  n'est  plus  e*n 
contact  avec  T air. 

Par  suite*,  la  conclusion  s'impeise*  epn*  V a Nf hracosr  ijltystolo- 
</lqur  rsf  (lue.  dans  /a  plupart  dos  cas.  à absorption  intosti- 
nato  dos  juirticulcs  obarbonnousos. 

Lelles-e*i.  arrêted's  normalement  dans  le*s  hisses  nasale*s  et  le 
phaiynx,  sont  de‘gluties  avec  la  salive  et  le  mue*us  nasal, 
arrivent  dans  les  voies  digestive*s,  sont  reprises  jiar  les  lym- 
phatiejues.  d(^■erse‘e*s  dans  la  grande  circulation,  et  de  là  disse*- 
minét*s  dans  le  poumon.  e*xactement  e*omme  MM.  Lalmette  e*t 
(luérin  l'ont  e'onstale*  jiour  les  bacilles  tubei‘e‘uleux  inged*és  par 
les  animaux  aelultes  '. 

Si  les  ganglions  tiacliedi-bronchiejue*s  sont  sains,  le  poumon 
î5e  débarrasse  rapide‘ment  ele  ces  corps  (diangers.  Si.  au  con- 
traire*. l'appareil  lymphatique  a été  lési*  antérieurement  ou 
engorgé  jiar  des  inhalations  trop  fr(d{uenl(*s,  ce  (pii  (‘St  h*  cas 

t.  t^‘s  :2o  oclol)r('  JlMl.'i. 


7112 


ANNALES  DE  I/INSTITI  T PASl'ErD 


(.'liez  les  ouvriers  mineurs  par  ('xemple,  raiilhracose  (l(‘liniliv(^ 
apparaît. 

r^es  (litféreiices  eonstat(*es  entre  les  animaux  adultes  et 
jeiines  sont  intéressantes  à rapproelier  de  re  (pie  l'on  sait  de 
rauthracose  chez  Plioimne. 

Toutes  les  causes  de  sénilité  des  ganglions  lympliati(jues  ou 
d’infections  répcdées  de  ces  organes  favoriseni  l'infiltration 
pulmonaire. 


Essais  de  culture  du  bacille  Upreus. 

I‘AII  Al.  1‘.  i'aiilk-wkil 

rrruvail  ilii  lii l»or;i loi n*  iiiuiiifi|i;i I de  rilù|)ilal  Saiiil-Loiii'. ) 


Depuis  Ihmseii.  tpii  iiionli'a  eu  lS7i  la  jireseiiet*  d’uii  l)aeille 
(Ml  (|uanlit(*  innouil)ral)l(‘  dans  les  l(‘si()us  ](‘])r<Mises,  les  |)i()- 
^rès  r(‘alis('s  dans  ridude  hioloj^icpu'  de  (m*  luieroorganisuu* 
uni  «de  des  plus  uiiniiiies.  Les  li’avaux  n ont  pas  fait  di'daul. 
(•«‘jUMidaul  ; mais  justpi  ;i  jjr<*seuL  ou  n'«‘sl  parvenu  ni  <à  doniuM- 
la  l«'‘j)re  aux  animaux  ni  l\  eulliv«M‘ si'ir«Mn<Md  l«‘  haeille  l(‘prenx'. 

Kn  (dlel.  la  pluparl  des  anttMirs  n'oni  pu  old«mir  aueuiu' 
(Millur«‘  du  liaeille  : «‘«Mdains.  il  esl  vrai.  pi*«‘{«Miden(  l iivoir  |•«Mlli- 
s«M‘.  snuveni  av(*e  facdliliL  Les  milieux  ulilis«‘s  dans  les  ras 
pi^isififs  onl  «d(‘  [larfois  les  milieux  ordinaires,  parfois  eeux  «pii 
pei'nHîtt«Mil  l(“  d«d'«dopp«M]UMil  dn  l)acill(‘  d«‘  Ko«di.  soil  «udin  des 
milieux  eomplexes  (bouillon  «d  ii('dos«‘  fails  avc'e  du  placuMila 
Imrnain.  s«M‘uni  de  Ixeuf.  ^«'dose-san^  de  lapin,  «de.).  Mais  les 
(‘aracl«'M*«‘s  alli*ibn«‘s  aux  «ndtiires  soni  par  Irop  divers.  La 
«adtiire  esl  pauvn*  ou  riedu*.  se  d«‘V(d(jj)j)«t  \'ile  ou  l«Milemenl  ; les 
microbes  sonI  ^«MUM'alenuMil  eonsi«bM‘(‘s  eonnnt'  a«M'o]ues.  plus 
rartMiienl  eounne  ana(M‘obi«‘s.  Il  n’est  pas  jusqu’aux  eara(d«‘r«‘s 
linetoriaux  «b‘s  bacilles.  earaelt'M-es  doni  la  (‘onsfanee  «'sl  si 
li’rande  dans  les  prodnils  bqiromateux.  (ju’on  ne  décrive'  do 
diverses  fa(;ons  |)onr  b‘s  bacilles  culliv«'s.  SuivanI  les  auteurs, 
ils  s«'  coloreni  ou  ne  s«‘  eoloi'i^t  pas  jiai*  les  bleus  ordinairt's. 
gardent  le  Zi«‘bl  ou  b*  perd«‘nt  sous  raclion  des  acid«‘s.  nu'iiio 
faibles,  se  «einleni  ou  non  jiar  !a  inétbode  d«‘  (Iraiii. 

D’ailleurs,  les  conditions  dans  b'scpielles  on  a l«‘nl(‘  b's  «miI- 
tures  «daii'iit  souvi'iil  défeclneust'S  ; c«‘idains  auL'urs  sont  pai’lis 
des  organes  b*pi*eux  à l’antopsie  lor.  l’on  sait  la  IVidpience  des 
infections  secondaires  l«‘l•minales ) : d’autres  s<‘  sont  servis  du 
mucus  nasal,  divers  «‘idin  d«‘ lésions  cutaiuM's  et  d’ub'iMat ions 

I.  Il  s(‘iiil)l(!  (.‘('poiidiuil  tpn.î  tout  réeeiiJiiKMil . M.CIi.  Niirollc  ail  roussi  à iiiociilor 
la  lèpre  au  bonruM  chinois  {Macacus  sinicus).  Un  nodule  pnrut  au  62^“  jour,  air 
point  ddnoculation,  cl  dans  l’élément  excisé,  au  70®  jour,  on  trouvait  de  f^ros 
leucocytes  inononueléés  renfermant  des  bacilles  de  Hansen.  [Ar.  ficii  SrU^ncPs, 
2 fé\'riei*  lOOo.) 
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rien  d’étoiiiiaiit  que  J on  parle  de  cullures  iiifectée.s.  Mais  y • 
a-t-il  eu  culture?  De  tout  cet  ensemble  de  faits»  l'impression 
(jui  se  dégage  est  (ju'on  n'a  pas  cultivé  le  bacille  de  Hansen;  ^ 

(|ue  les  auteurs  qui  ont  cru  au  succès  de  leurs  tentatives,  culti-  g 

valent  des  germes  vulgaires,  et  que  ceux  dont  la  technique  a été  -J: 

plus  rigoureuse  ii'ont  abouti  (jii'à  des  résultats  négatifs.  y 

Pendant  un  an  environ,  nous  nous  sommes  efforcé  d'obte-  ÿ 

nir  des  cultures  du  bacille  de  Hansen,  au  laboratoire  municipal 
de  Tliôpital  Saint-Louis.  Xotn*  ami,  le  docteur  Sabouraud,  ne 
nous  y a ménagé  ni  ses  affectueux  encouragements  ni  ses  f 
conseils  techniques  : c'est  à lui  que  nous  sommes  redevable  de 
l'idée  de  la  culture  <lans  l’œuf.  Ce  sont  ces  essais  que  nous  rap-  > 
])ortons  ici,  en  nous  excusant  d'entrer  dans  tant  de  détails  minu- 
tieux de  technique  ; mais,  dans  l'espèce,  c'est  le  manuel  opéra-  : 
loire  (|ui  import(‘  h*  plus.  > 


Pour  réussir  h cultiver  un  microhe,  il  faut  réunir  diverses 
conditions  : a)  ])artir  d'un  germe  dom*  de  vitalité  et  de  végétabi- 
lit(‘:  //)  le  mettre  dans  Hes  conditions  favorables  de  tempéra- 
ture, d'alimentation. 

La  (hhermination  de  chaque  détail  t‘st  im[)ortante,  quand  on 
a atfain*  à un  microhe  hautement  différenci(h  et  qui  se  déve- 
ln|)pe  difliciNunent  lioi'S  de  l'organisme  vivant . 

A.  l‘Airm\  d’vN  (iEMMh:  DOUÉ  DE  MTAI  I l'É  ET  DE  VÉCiÉTAlill.lTÉ . 

En  c(‘  (pii  (‘nncerin*  li*  hacilh*  dr  Hansen,  la  (pieslion  du 
grime  <‘st  capitale.  C’est  le  priunier  jioinl  (pu*  nous  avons  étu- 
'di(h  et  nos  conclusions  sont  ici  absolument  nettes. 

Les  cas  de  lèpri*  anesthésicpie  ne  conviennent  jias:  h‘s 
bacilles  y sont  trop  rari‘S.  parfois  on  ne  les  trouve  avec  quel- 
(pie  abondance  que  dans  les  orgaïuîs  hématopoiétiijues  ou  h‘ 
testicule.  Cette  forme  clinicjiu*  de  lèjire.  tantôt  survient  d'einhléi*. 
(piand  l’infection  est  relativement  minime,  tantôt  succède  à la 
lèpr(‘  tuberculeuse,  dont  elle  constitue  en  quelque  sorte  un 
mode  de  gmhâson.  • 

//  fat//  afi/lscf  (\rc/us(r(*meal . pour  la  cultiirr.  les  cas  dr 
Jùpr(>  ! uljcrrulei/sr.  Dans  ceux-ci.  les  organes  fourmillent 
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de  bacilles;  on  pourrait  Joue  ci*oire  qu'ils  fouriiissenl  une 
semence  dans  de  bonnes  conditions;  mais,  outre  que  les  auto]»- 
sies  de  lèpre  sont  exceptionnelles  dans  nos  climats,  la  fr(‘- 
quencedes  inl'eclions  terminales,  la  coexistence  souvent  signalée* 
de  rinfection  tuberculeuse,  la  présence  éventuelle  de  bacilles 
acido-résistants,  le  délai  légal  avant  l’autopsie,  sont  autant  de* 
raisons  pour  ne  pas  troj)  se  lier  à renseinencement  viscéral, 
r/est  aux  lésions  cutanées,  aux  tubercules,  eju’il  faut  s'adresser; 
mais  tous  ne  conviennent  jeas  également.  Naturellement,  il  faut 
rejeter  les  lésions  nlcére‘es,  jeresque  toujours  infectées,  (i’est 
uniquement  aux  lésions  nodulaires  récentes  que  Ton  doit  recou- 
rir. En  effet,  tandis  que  le  léprôme  jeune  contient  une  énorme 
quantité  de  bacilles,  rapidement  colorés  par  le  Ziehl  à froid,  et 
doués  d’une  forte  acido-résistance,  gardant  le  Gram,  ne  se  tei- 
gnant pas  par  les  bleus,  le  léprome  vieillissant  renferme  des 
microbes  granuleux,  fragmentés,  (jui  se  colort'nt  mal,  perdent 
facilement  le  Gram  par  l’iode  ou  le  Ziehl  sous  l’action  des  acides, 
et  prennent  même  les  bleus  dans  les  doubles  colorations  ‘ Ges 
réactions  métachromatiques,  ces  altérations  du  bacille,  doivent 
être  interj)rétées  comme  des  caractères  d(*  dégénérescence.  11 
est  curieux  de  voir  combien  rapidement,  après  um*  poussée  de 
tubercules,  l’organisnu*  S(*  défend;  dans  des  formes  tubercu- 
leuses très  intenses,  on  })(‘ut  ne  trouver  que  des  bacilles  granu- 
leux. altérés.  H faut  donc  d<‘  toute  nécessité  partir  d’un  léprôme 
jeune,  où  les  bacilles  soient  doués  d(*  vitalité  ; ce  dont,  jusqu’à 
nouvel  ordre,  on  peut  juger,  s(‘mble-t-il.  par  l’appréciation  des 
réactions  tinctoriales. 

Mais  est -il  possibb*  d'obtenir  un  matériel  non  souillé,  en 
partant  de  la  j)eau?  Nous  pensions  la  chose  aisée.  Les  recher- 
ches de  Sabouî'aud  nous  avaient  fait  connaître  la  stérilité  rela- 
tive de  la  peau  norinah*  ; il  s’agissait  de  voir  comment  se  com- 
portaient les  téguments  chez  les  lépreux.  Disons  immédiatement 
que  nos  (‘nsemencements  dans  les  milieux  les  plus  divers  n'ont 
point  été  infectés  par  les  germes  vulgair<*s  plus  d’une  fois  sur 
dix.  Voici  comment  on  doit  procéder  ; 

(f)  Choix  du  léproniv.  Gn  s'adressera  d(*  [)référence  à un 
malade  qui  vient  de  faire  une  poussée  réci'iite  (h*  tubercules 

1.  P.  Eviile-Wkii..  Les'  réadions  colrd’ane'S  du  liacillr  (îe  la  Icprt-,  (C.  R.  Soc. 
hio}..  lO-juiu  lOO;:)..  p.  977.) 
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l('}jr(‘ux.  ('i(‘üx-(‘i  (‘tant  plus  ahoudanls  au  visa^T.  eu  suul  das 
hmons  d(‘  la  faca  ((ui  nous  ont  sei'vi.  On  prendra  un  nodult* 
saillant.  r(‘COuverl  d’nn  ('piderine  intact.  encliàss<‘  dans 
dernu'.  d(‘  couleui-  rougeâtre  ou  jaunàtia':  ceux  (|ui  noiis  ont 
t‘oin*ni  les  meilleurs  r(*sultals  avaient  l'aspect  de  furoncles 
anciens,  n'ayant  point  abouti  à l'élimination  du  bourbillon  et 
prf'sentaient  un  c(Mitre  ramolli.  visibb‘  par  transparence.  Ils 
contenaient  du  pus  presque  li(|uid(‘.  du  suc  b'preux.  constitué 
parles  cellules  It'preuses.  et  le  bacille  à l•(‘actions  orîliocbroma- 
ti((ues.  sans  microbes  (drangers. 

/>')  Technique  d' ensenieneeinenl . ( hi  la\a‘  la  surface  du 
Iépro’ni(‘  ave(*  d(“  l'étlK'r.  ((ui  dé'graissc*  la  peau  (‘t  nettoie  la 
surface  épidermiepun  On  abrase  les  couebes  superficielles  du 
nodule  av(‘C  un  scarificateur  stérilisé,  et  on  enfonce  dans  Limasse 
b'promateuse  une  pipetti*  stérile  a grosse  eflilure.  avec  laquelle 
nn  enlève  un  court  cylindre  de  tissu'ni()rJii<le  jannàtre.  véritable 
purée  bacillaire,  l.e  tissu  doit  monter  de  lui-méme  dans  l'éfti- 
lure:  il  m*  faut  pas  l'aspirer,  de  craiiïie  (ju'avec  lui  on  n'ehtraîne 
quelques  traces  de  sang.  C(‘  qui  nous  a paru  toujours  (‘inpécber 
le  développement  des  cultures.  (Test  pourquoi  //  ne  faut  pas 
faire  (Jeux  prises  au  même  nodule.  IL^ddement  du  b'proim* 
donnant  d’ordinaire  lieu  aussitôt  <à  un  suintenu'nt  sangnin. 
L'opération  ainsi  conduite  n'est  cà  aucun  degia'  dnuloureuse. 

L'ensemencement  peut  être  fait  dans  les  tubes  de  cultuif, 
soit  par  frottis,  soit  mieux  en  écrasant  avec  une  spatule  le  suc 
lépromateux  à la  surface  du  milieu.  Dans  ces  conditions,  nous 
l'avons  dit;  une  fois  sur  dix  essais  environ,  nous  avons  obtenu 
le  développement  de  germes  vulgaires  : dans  les  neuf  autre>, 
tantôt  les  milieux  demeuraient  stériles  et.  au  bout  d'une  huitaine 
de  jours,  on  ne  retrouvait  plus  que  quelques  bacilles  de  Hansen, 
granuleux,  presqu'incolorables.  l’immense  quantité  de  germes 
semés  avait  disparu  in  vitro.  D'autres  fois,  avec  une  fréquence 
variant  suivant  le  milieu  de  culture,  on  vovait  apparaître  et  se 
(b^elôpper  quelques  colonies  de  bacilles  de  Hansen. 

Pour  notre  travail,  nous  n’avons  eu  recours  qu'a  un  seul 
malade,  qui  présentait  de  belles  lésions  tuberculeuses  de  la  face, 
td  qui  fit  quelques  poussées  sous  nos  yeux.  Parmi  la  vingtaine 
de  lépreux  soignés  à l’hôpital  Saint-Louis,  lui  seul  nous  offrait, 
et  seulement  par  moments,  un  germe  doué  de  vitalité.  Nos  cul- 
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lure.s  II  ont  jamais  naissi  (ju'en  partani  ik*  ses  lésions  el  île  ses 
lésions  réeenles.  An  bout  d un  certain  teiujis,  nous  pouvions,  par 
I examen  du  frottis  (rensemeneement.  prikoir  le.  soi'i  d(‘  nos 
eiiltures.  La  imlion  la  pins  netti*,  qui  se  dégage  pour  nous  (k‘ 
nos  l'eelierelu's.  est  l'imporlance  de  la  graiiu'.  Le  lépreux, 
même  prolondémenl  atteint,  dans  les  roriues  les  plus  graves, 
arrivi'  à détruin*  nue  (pianiité*  jirodigieusi'  de  iiaeilles.  Lîi  vita- 
lité du  microhe  lir('  du  corps  Imiuinn  (*st  donc  faible. du  moins  la 
plupart  du  tenqis.  en  dehors  des  pouss(M‘,s.  D'anln*  part,  la 
végétabiliti'  dn  bacille  l'st  minime,  puisque  la  contagion, 
du  moins  dans  nos  pays,  est  exceptionnelle,  an  point  qu'à 
Saint-Louis  on  m*  làdiserve  jamais,  alors  (pn‘  b‘  inalaib*  r(‘jett<‘ 
<b*s  millii'rs  de  bacilles  par  s(‘s  sécrétions  nasales  on  antres.  Il 
n y a donc  rien  d étonnant  (pi  nii  microb»'.  qui  |)onss(‘  mal  dans 
le  miliiMi  vivant,  se  dikadoppi'  diflicileimmt  in  t'ifro.  dans  d(‘S 
miliiMix  où  il  doit  «l'aboial  s accliniatei’.  Xos  cultures.  (mi  etfet. 
oui  toujours  é|(>  grêles.  Mais  nous  sommes  convaincu  cpie  b‘ 
succès  (Ml  (m'iI  (‘t('  meilbmi’.  si  nous  avions  o|)(m*«‘  dans  un  jiays 
où  la  lèpr(‘  m*  s'attiMuie  pas.  et  avec  des  cas  très  virulents. 
(i(‘st  la  l’aison  mênu'  ipii  nous  fait  piibliiM'  nos  l•(‘sultats.  tout 
incomplets  (pi’ils  soiemt.  jioiir  ipie  nos  nMdiciadues  soient  r(‘prises 
(‘t  utilisées  jiar  d autri's. 


II.  CO.NDITIO.NS  XKCKSSAUŒS  AL  UÉM'.I.UI'IM'.MKNT  DL  HACII.I.K 

I)i:  HANSEN. 


1'^  Tenii)éralanv.  — Nous  avons  (ditimu  des  cultures  à 37®, 
<d  aussi  à 39®.  Au  début,  en  raisonnant  par  analogi(‘.  nous  pen- 
sions (jue  la  température  de  39®  était  indisjHmsabk',  tm  r(kilifé  il 
n'en  est  riim:  nous  avons  même  l’impression  epu*  la  végétation 
s'opèn*  mieux  à um*  températuia'  moins  ('dev(M*. 

Milieuji'  dern/tu/‘es.  — aj  Mauvais  nti/ieu,r. — Les  milieux 
d(‘  cultures  ordinaires,  même  après  ensemenc(Mnent  abondant, 
sont  toujours  restés  stériles.  Les  bouillons,  les  géloses,  les  géla- 
tines, glycérinés  ou  non,  de  sucrage,  d'alcalinisation,  d’acidité, 
d(‘  salaison  variables,  ont  toujours  donné  un  même  résultat 
négatif.  Des  cultures,  faites  en  pipedte  dans  du  bouillon,  suivant 
le  procédé  utilisé  jionr  le  streptocoque,  ont  (d(‘  pareillement 
négatives. 
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L(‘s  mili»‘üx  (|ui  coiivionnenl  îui  développoineiU  du  hiicille  du 
Kocdi,  o:eriTio  voisin  d'apparenco  ol  dont  la  culturo  première 
fut  difficile,  nt'  réussissent  point.  La  pomme  de  terre  glycérinée, 
la  pomme  de  terre  avec  sérosité  pleuréti(|ue  humaine,  la  pomme 
de  terre  enduite  d’œuf  n'ont  jamais  fourni  la  moindre  colonie. 
Aucun  tube  n’a  été*  infecté.  Nous  avons  essayé  des  cultures  en 
surface  ou  en  profondeur,  dans  du  bouillon  de  pommes  de  terre, 
mais  en  vain.  Une  des  raisons  du  ce  résultat  négatif  nous  ayant 
paru  être  l’excessivi*  acidité  du  milieu,  nous  avons  alcalinisé 
nos  pommes  de  terri*  ou  les  milieux  ([ui  (‘U  (b‘rivai(‘nt . sans 
obtenir  de  succès. 

Nous  avons  alors  utilisi*  des  milieux  liumanisés.  Nous 
avons  eu  recours  presque  exidu  si  veinent  aux  milieux  solides, 
g'élosés.  sur  lesquels  il  (hait  plus  facile*  de  suivre  b*  développe- 
ment des  cultures. 

La  gélose  ordinaire  ne  nous  a jamais  fourni  Iraci*  dt*  cul- 
tures. Sur  les  milieux  suivants,  au  contraire,  nous  avons  a 
[dusieurs  reprises  obtenu  ((uelques  (‘olonies  grêles  : 

milieu  : Eau.  l ,000  gTammes  : Peptone  (diapotot.  .20  gr.; 
(ilucose,  8 grammes:  (jlyci'rine,  20  grammes  :Agar,24gr.  Après 
tiltration  et  mise  un  tubes,  nous  ajoutions  à la  gélose  tiède  et 
non  coagulée  1 jiartie  di*  sérum  pleiind i(|ii(*  buuiain  pour 
i parties  d'agar. 

2®  milieu  : Eau.  1.000  gramuu's  : Sel  marin,  10  grammes; 
(Tlucose.  Sg’rammes:  Peptom*.  10  grammes:  Agar,  16  grammes. 
Ajouter  <à  2 parties  de  cette  gélosi*  I parti»*  de  s»'rum  pleuré- 
tique : 

d'‘  )nHi(U(  : Eau  d»*  mer.  1.000  gramni(*s:  (ilyc»‘rine, 
iO  grammes  : (jilucose.  i grammes  : Peptone.  20  grammes  : 
Agar.  20  grammes.  Ajouter  à cett»*  gélose,  pour  2 parties, 
I partie  de  sérum  pleuiadique. 

Les  colonies  furent  toujours  grêles,  mais  dans  b*s  mêm»*s 
milieux  dépourvus  de  sérum  pleurétiqu»*.  la  vég(*tation  m*  se 
lit  pas.  D’ailleurs  tous  ces  milieux  avaient  un  grave  défaut  ; à 
cause  de  la  peptone.  (jui  remplaçait  la  viande,  leur  réaction 
était  nettement  acide,  et  nous  avons  reconnu  plus  tard  la  supé- 
riorité des  milieux  neutres  td  méim*  légèrement  alcalins. 

Un  peu  de  suc  lépreux,  placé  en  ballon  d'Erlemn(*yer, 
dans  le  milieu  liquide  suivant  : (Flan.  I.OOO  grammes:  Sel. 
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S î^i'ciiiinies  ; ' Peploiie.  2()  graiimit‘s;  (ilucoso.  (>  graimiies  : 
ajoiiier  à 2 pai'lies  J parlio  de  sérum  pleurtdiqiie ) donne  nais- 
sance. au  l)oiil  de  K)  jours,  à un  eculaiii  nombre  d(‘  grumeaux, 
disséminés  dans  le  liquide  el  (pii  aiiginenlent  lentement  d(‘ 
nond)r(‘  et  dt*  volume  pendant  Ib  jours,  puis  cessent  de  s(‘ 
développer.  Lb'xamen  conlirmt'  l’(‘xistenc(‘  manifeste  de  la 
cultuiav  ((u'on  r(‘S(mi(‘  imitileim'ul  dans  li'  inéim*  liipiide  ou 
divers  milieux.  D'ailleurs,  sm*  six  ballons  (MisenuMicés.  nous 
n (Mnn(‘S  (pi’une  siMib'  fois  ec*  succi'‘s  d(‘  ciillun'. 

L(‘S  pi'oduils  humains  sont  extrêmement  ulib's  jioui*  obh'iiir 
d(‘s  i-ultunss.  mais  non  indispensabb‘s.  Ibirmi  l(‘s  divers  auteurs, 
(pii  ont  t(‘nt(‘  de  cullivcu*  b*  bacill(‘  (b*  la  l(‘pre.  MAf.  Dezampm 
(‘t  la‘re(bl(‘  nous  paraissiml  être  de  (‘(mix  (pii  ont  obtenu  un 
l'ésultat  parli(d.  Ayant  ensemencé  (b‘  nombnmx  lubes  de  gidose 
au  sang  de  lapin,  ils  ont  obtenu  nwv  fois  (pu'bjnes  coloni(‘s, 
(|u’ils  ne  puriml  nqiiipier.  Le  fuit  (‘st  d’anlani  [ilus  intiu’essani 
(pi(‘  b*  sang’  de  bq)i*eux  nous  a paru  (‘inpéclnu-  b^  (bnebq)p('- 
imuit  (b‘s  bacilb‘s.  (piand  noir('  ma((‘ri(d  de  (‘ultnr(*  (mi  (dail 
souilb'. 

Les  mili(‘ux  (pii  nous  ont  donm*  nos  plus  beaux  résultats, 
conmu‘  nombn*  et  volume  (b‘s  colonii'S  el  comme  frtbjuence  (b- 
développeimml  sont  b‘s  g(‘b)se-œuf.  Xous  sommes  arrivais  à y 
fair(‘  poussm*  (b‘s  bacilb‘s  huit  fois  sur  dix.  \ oici  la  formub* 
(pie  nous  avons  a(b)[)t('e.  Lair(‘  un  bouillon  avec  .bOI)  gramimvs 
de  viande  d(‘  viani  dans  7')U  grammes  dVau  (b‘  mer  et 
2bt)  grannn(‘s  d’eau  distillée.  Alcalinistu*  franclieimmt,  ajouter 
iti  grammes  (b‘  glyc(‘rine,  8 grammes  (b*  glucose.  10  granmu's 
de  peptone,  20  grammes  d’agar.  Mettre*  dans  l’agar  refroidi 
1 partie*,  de  jaune  d’eenf  pour  i parties  de  géle)se  par  tube. 

Dans  ces  milieux,  la  culture  cemnnence  vers  le*  cinepiième* 
jour  e*t  s’accreiit  b'ntememt,  sous  l'aspect  d’une*  colonie*  blan- 
e-bàtre*  partant  du  [leiint  (l'ense*me*nce*me*nt . J/accroissement  se* 
fait  pe*nelant  Lb  20  jours,  puis  s’arrête.  [{ese‘mée  sur  même* 
milieu,  de  facem  large*  ou  discivte*.  elle*  n’a  jamais  donné  de^ 
nouvelles  e*olonie*s. 

Le  développement  eles  bacilles  s'arrêtant  e*nviron  vers  le 
2b®  jour,  alors  que  les  bacilles  ont  digère*  toutes  les  cellules  du 
b'prenne*  importées  ele  l’organisme  Inimain.  nous  avons  tente* 

de  fournir  à notre*  milieu  de*s  e“e*llub*s  vivant(*s.  Xous  avons 

* 
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sur  ii«‘l()S(‘-cï‘iir  du  S|)(‘riu(‘  de  lauia^au.  doul  la  luass»* 
iiruuieleus(‘  n avail  pu  ùIit  iocui'poi'da  à uu  luiliau  solide 
gados»':  nous  avons  opéré  (!('  méiue  eu  ulilisaol  rexsutlal 
<l('‘velop})('‘  dans  la  plèvi-e  d iin  la])in.  auquel  nous  injeclions 
(pialre  jours  avant  du  ^lutiui-easiMiu'.  (les  milieux  m‘  nous  oui 
pas  doniK'  d('  ri'suliafs  suiaumuirs  h (auix  ol)l(mus  ave(*  la 
izélose-œut‘.  Xous  n'avons  eu  (pu*  des  colonies  lii'éles  et  parfois 
j)as  (1(‘  culluiacs.  Mais  rvs  méthodes  imudtt'raitml  d'étrr*  n'prises  : 
car  les  hésions  Ic'piamst's.  d'où  nous  parlions  pour  ces  ensemen- 
cenu'nts,  n'otfraiiml  plus  (pie  d('s  haiùlles  peu  vivants  et  ^l'anu- 
leux.  comme  nous  h‘  moni raient  les  frottis,  faits  au  monuuit 
même  des  ensemeiicenuuits. 

11  est  (Tailhuirs  un  miliiui  natuiad  sui-  le(|U(d  nous  avons 
(d)tenu  des  cultures,  de  façon  manifestt*  et  les  plus  helles  (pie 
nous  ayons  eues.  (l*(‘st  l'œuf  di'  poid(‘  vivant.  Ici  (‘ncoia*.  h' 
développement  du  bacille  est  inconstant.  Pour  robtenir.  Aoici 
les  précautions  néc(*ssaires.  l lU'  fois  b‘  suc  lépi-eux  i‘(‘cu(*ilb'. 
llamber  le  ^ros  bout  d un  onif  Irais,  y pei'cer  un  petit  trou  avec 
un.  drille  llambé  : introduire  avec  ]U(‘cauli(m  la  ])ipett(‘  dans  b* 
jaune,  (péon  aspire,  jiours  assuiau*  (pi'on  imdtra  bien  la  semenin^ 
en  plein  omf.  puis  soufller  lent(un(“nl. fermer  (‘usiiile  l'onif  avec 
de  la  cii'e  (iolaz,  (d  nudtre  :i  1 (duve  Idenf  (‘nlour(‘  (rouate  (b* 
toutes  parts.  Nous  avons.  sur2()  (eufs.()t)t(mu  2 fois  des  cultures, 
une  fois  <à  d”".  une  fois  à dî)*’.  Sui-  ces  :2()  œmfs.  un  seul  fut 
inle(*t('.  Pourquoi  la  culturi'  l•(dlssit-(dle  si  rarement '?  La  plupart 
de  nos  (eufs  avaient  l'eçu  de  mauvaises  ^i-aines,  soit  non  vivantes, 
soit  souilb'es  (b‘  tracf'S  de  sanu  . (Quelques  (oufs.  (pioique  enlou- 
r(‘s  d'ouate,  s'idaient  desséclu's.  i*accornis.  Il  (‘st  possible  que. 
dans  (juelques  cas.  nous  n ayons  pastrouvi'  dans  l'œmf  la  culture, 
assez  diflicile  à reconnaît lav  la  colonie  (dant  de  pelit(‘  taille  et 
la  teclmiqiu'  malaisid'  :•  mais  dans  la  plupart  (fies  cas.  il  n'y 
a pas  (ui  culture  ; les  microbes  et  les  cellules  introduites 
ne  se  retrouvèrmd  jilus.  En  tout  cas.  voici  comment  on 
pourra  trouver  la  colonie.  (lévelopp(d‘  aux  (b'pens  du  suc 
lépreux.  La  coque  de  lùeuf  enlevée,  on  rencontre  um*  sta- 
lactite de  jaune  coagub',  i^diant  l'orilice  d'entrib*  de  la  pipette  à 
l'feuf  rétracté.  L’est  dans  le  voisinage  du  plan  passant  par  elle 
(pi  on  fendra,  a\'ec  un  bistouri  stérile.  Ibeiif  mis  dans  une  boîte 
-de  Ptdri  st(da'lis(d‘.  On  verra  alors,  dans  le  jaune,  presque 
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solide,  et  ress(‘inblaiit  à de  la  conliliire  d 'abricots,  uii  petit  nodiib*, 
renne,  blanc  jaunâtre,  sur  le  fond  jaune,  de  la  grosseur  d'un' 
grain  de  cbènevis  : c’est  une  colonie  de  bacilles  de  Hansen. 
On  a mis  dans  l’œuf  des  cellules  léprouiateuses  et  des  microbes; 
au  bout  de  six  semaines,  d(*  deux  mois,  ou  ne  j*etrouv(“  plus 
(pie  des  microbes.  On  a introduit  des  milliers  de  bactéries,  il  v 
tm  a des  milliards.  La  culturi*  est  ici  hors  de  doute,  et  personne  * 
rayant  vue  ou  reproduite,  ne  pourra  croire  à la  simple  persis- 
tance des  germes  inclus.  • 

Les  cultures  faites  in  vitro  cà  la  surfaia*  du  jaum*  dbeuf  sont 
insignitiant(‘s  <à  cause  du  dessèchement  du  milieu. 


Ayant  déterminé  les  conditions  dans  lesquelles  on  peut 
obtenir  des  cultures  du  bacille  de  Hansen,  .voyons  les  caractères 
macroscopiques  et  microscopicjues  qu’elles  présentent  : 

Le  bacille  lépreux  se  dévelopjie,  avec  plus  ou  moins  de  cons- 
tance, sur  divers  milieux,  de  préférence  alcalins  ou  neutres. 
poui’VLis  d’une  certaimdnmiidilé.  La  végétation  se  produit  à d7'^'t‘t 
également  à dl)'X  Des  substances  complexes,  comme  les  sérums, 
l’onif,  lui  sont  mb’essairi's.  Son  développemeid  dans  nos  milieux 
arliticiels  n’a  jamais  pu  se  faire  (ju’au  contact  de  l’air,  (iependani 
beaucoup  d’air  n’est  pas  nécessairi^  puis(pie  la  culture  s(‘  fait 
ladativement  l)ien,  en  plein  œuf. 

L’aspect  des  cultures  n’(‘st  pas  très  |)articulim-.  Sur  une  strie 
d'ensemencement,  c’est  en  ravonuant  autour  d'une  parcelle 
lépromatiîuse  cpie  la  colonii*  apparaît  ; puis  elle  s'accroît  en  épais- 
seur. Le  développement  ne  commence  guèrt^  avant  le  5®  jour, 
et  se  poursuit  net,  mais  faible,  jusqu’au  Ib^-  jour  environ. 

jiartir  du  2!)*’  au  2b''yjour,il  s'arrête  conudètement.  l^a  colonie 
(‘Si  blanc,  jaunâtre;  elle  paraît  blancbàtre  sur  la  gélose-œuf,  (‘t 
jaunâtre  sur  le  fond  blanc  des  gélose-sérum.  Llle  est  ferme,  (b* 
consistance  facile  «à  émietter  (juand  on  l’étale  sur  lame. 

A l’exaj'nen  mi(u*oscopique,  les  bacilles  ont  toujours  les 
caractères  ortbocbromatiques  des  bacilles  de  Hansen  jeunes. 
Ils  se  color(‘nt  rapidement  cà  froid  par  le  Ziehl,  gardeni 
leur  coloration  après  l’action  de  l’alcool  nitrique  à ils 

prennent  le  Uirani  et  ne  se  colorent  pas  pai‘  les  bleus  basiques, 

51 


8(12 


ANXALKS  DE  lAlNSIlTUT  PASTEUD 


Ils  sont  ]‘Oug’es,  non  f'Taniileux,  et  ont  tous  les  earactoiM's 
obj  ectifs  (les  bacilles  dans  les  lésions  virulentes. 

Leur  (léveloppenient  se  fait  d'abord  dans  les  cellules  du 
lépronnn  ({ui  disparaissent  petit  à petit,  et  finissent  par  ('«trc* 
indistinctes  : niais  le  i’roupeinent  globulaire  du  bacille  inonti'e 
bien  (jiie  c’est  dans  la  (Cellule  inacropbagi(|ue  (jue  se  dévelop- 
]>(‘nt,  au  début.  b'S  colonies  bacillaires,  dont  les  petites  boules 
conlluent  en  masses  {dus  voluinineuses.  Dans  les  cultures  faites 
au  sein  de  l'œuf,  toute  trace  de  cellules  avait  disparu,  et  les 
bacilles  rayonnaieni  dans  le  jaune  ; le  grain  de  culture  était  sec 
et  ferme. 

Aous  ferons  remarquer  (jue.  sauf  dans  l'œuf,  où  la  culture 
se  poursuivit  longuement,  le  bacille,  dont  le  développement 
<*oinmence  b‘  o®  jour,  ne  végète  guère  que  8 semaines. 
Peut-être  la  raison  en  est-elle  ({ii’au  bout  de  ce  temps,  la  nour- 
riture que  lui  fournissent  les  cellules  buinaines  se  trouve* 
(‘puisée.  Cela  est  vraisemblable,  puisque  le  bacille,  repiqué  sur 
un  tube  neuf  du  même  milieu,  où  il  s'était  développé,  ne  se 
développe  plus,  comme  si  l’absence  de  cellules  buinaines  empê- 
cbait  sa  reproduction.  Disons  toutefois  ({ue  nos  deux  belles 
cultures  en  teuf  n’ont  pas  été  repifjuées  par  suite  d’erreurs  de 
tecbnique  ; les  beaux  résultats  ayant  été  obtenus  quand  le 
malade  avait  des  b‘pronies  réc(‘ntset  n'ayant  pas  été  reproduits 
(‘iisuite.  Or,  ce  sont  les  seules  cultures  où  le  bacille  avait  {)u 
vivre  après  avoir  digéré  ses  cellules  et  se  développer  nettement 
dans  des  milieux  artificiels  ; en  le  r(‘semant.  on  aurait  donc  eu 
([uel({ue  chance,  après  45  jours,  de  l’adapter  à une  vie  nouvelb*. 
c(‘  (juenous  n’avons  jamais  pu  faire. 

Tels  sont  nos  i*ésultats.  Nous  avons  cultivé  le  bacille  de 
Hansen,  ou  plut(')t  obtenu  son  développement  hors  de  l’orga- 
nisme bumain,  avec  assez  (b*  constance.  En  suivant  noire 
techni(jue,  il  sera  loisible  d’arriver  aux  mêmes  résultats  (jiienous. 
Mais,  pour  en  avoir  de  meilleurs,  il  sera  nécessaire,  et  peut-êtic 
suffisant,  de  partii*de  lèpres  plus  virulentes  (|ue  celb‘s  de  nos 
(dimats.  Une  fois  qu’on  aura  des  premières  cultures  plus  vivac(‘s. 
on  peut  espérer  qu’elles  s’adapteront  à la  vie  artificielle,  en  (b*s 
cultures  ultérieures.  Le  progrès  rt'alisé  par  nous,  pour  indéniable 
(ju’il  soit,  n'est  qu’un  acbemim‘ment  a la  solution  du  problèim*. 
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Explication  de  la  Planche. 


Kigurc  1.  — Frottis  <riiii  jiodule  l('|ireiix  jeune,  eoloration  au  Zielil  et  au 
})leu  polychrome. 

I.es  hacilles  sont  nombreux,  bien  colorés,  non  granuleux. 

Figure  2.  — Frottis  d’un  léprome  déjà  ancien,  en  résor[»tion.  Mêmes  colo- 
rations. 

Les  bacilles  sont  moins  nombreux,  se  rolorent  mal,  sont  granuleux,  l)eaii 
<-ou[)  ont  perdu  leur  propriété  d’acido-résistance. 

Figure  3.  — Frottis  d’une  colonie  (culture  faite  dans  un  (cuf,  ouverl  au 
lo«jour). 

Les  bacilles  existent  seuls,  les  cellules  lépreuses  ont  disparu.  Les  bacilles 
ont  toutes  les  propriél-'s  orlbocbromatiipies  et  les  caractères  des  bacilles 
vivacîes. 


et  des  bacilles  anaérobies  tryptobutyriques  (Achaime) 


I‘AR  LE  1)>  ANTOINK  IIODKI.LA 
Chef  du  lahoratoii-f'  (h^  hacliM  iolo^io  do  Lodi. 


Vu  cours  (le  uk'S  (Uudes  sur  la  llorc  anaérobie  de  l'iutiLStin 
du  nourrisson  ‘ et  sur  les  microbes  anaérobies  trouvés  dans  un 
phlegmon  gazeux  % dans  la  cavité  buccale  % dans  le  lait  et  dans 
des  fromages  ^ j’ai  eu  occasion  de  m'occuper  ex  professa  d'un 
groupe  des  bacilles  qui  ont  donné  lieu  en  ces  mêmes  Anna/es  à 
un(‘  controverse  qui  attend  encore  une  solution.  Tandis,  en  effel. 
(|ue  M.  Achaime^  attribue  au  pxitri.  ficus  (WmuAoek)  un 

|)ouvoir  fermentatif  sur  les  hydrates  de  carbone,  M.  Tissier  ® b', 
lui  refuse,  en  expliquant  la  différence  entre  le  résultat  de  ses 
recherches  et  celles  d Achaime  par  la  raison  que  les  cultures 
de  ce putrl ficus,  provenant  des  collections  de  l’Institut  Pasteur, 
(‘t  ayant  servi  aux  expériences  de  cet  auteur,  contenaient,  à 
(•(Hé  de  cette  dernière  bactérie,  (juelques  colonies  d’une  espèce 
analogue  au  Bacillu^  bif ermenlans  sporogenes. 

M.  Tissier  croit  pouvoir  ajouter  que  ses  résultats  concordeni 
avec  ceux  qu’a  obtenus  M.  Bienstock  A 

L’action  fermentative  de  ces  microbes  sur  les  sucres  est 
une  question  très  importante,  au  point  de  vue  de  la  position 
systématique  qui  devrait  être  donnée  au  Bacillus  putrl/icus 
(Bienstockj.  En  effet,  en  se  basant  sur  cette  propriété  biolo- 
gique, deux  savants  déjà  connus  dans  le  monde  scientifique  poui- 
l(‘urs  ouvrages  sur  les  anaérobies,  iMvl.  Grassberger  et  Scbat- 
l(‘nfrobL  appelèrent  le  Bacillus  putri ficus  du  nom  de  « Faul- 
niserregende  Butter saurebaci 1 1 us  )) . c’est-à-dire  Bacillus 
hutgricus  putrefaciens . 

1.  Zeitschrift  für  Hygiène,  XXXIX  ol  XLI.  ihOiL 

2.  CentraUjlat'  für  B iC(erioJoyie,  I Aht..  1003.  ii"  3. 

3.  ArrJüo  für  Hygiene,  t.  LUI,  lOO;». 

i.  Cc^dralb  att  für  Bactériologie,  II  Abl., 

.3.  Ces  Annales,  19U2. 

f».  Ces  Annales,  1902  et  1903. 

7.  Archiü  (ür  Hi/gtene,  t,  XXXVI,  1899,(9  1,  XXXIX,  1900. 

8.  Archiü  für  Hygiene,  t XXXVII,  XCTII,  XLVIll. 
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Acluilni(î  ' aussi  le  rangeait  au  nombiM*  des  bacilles  anaérobies 
tryptobutyri(|ues,  en  s’appuyant  non  plus  sur  les  pliénornènes  <i(‘ 
putréfaction,  mais  sur  la  production  (rinu'  diastase  tryptiqin;. 
L’idée  fondamentale  toutefois  n’avait  pas  varié,  car  dans  les 
deux  cas  ce  Jhicillu.s  restait  comme  un  ferment  butyrique' 
anaérobie. 

Quoiqu’ils  aieni  été  publiés  il  n’y  a pas  longtemps,  nous 
croyons  opportun,  à cause  de  l’importance  du  sujet,  dereplace'r 
sous  les  yeux  des  lecteurs  les  résultats  des  recberebes  d’Acbalme 
sur  la  classilication  des  bacilb‘,s  anaérobie's  tryptobutyriques. 

Le  groupe  étudie*  par  AL  Ae'balme  est  carae*teuasé  ainsi  eju'il 
suit  : 

((  Bacilles  anaérobies,  se*  e*oloi‘ant  pjir  la  métboele  ele  (irain 
et  mieux  par  celle  ele  (Uaudius,  proeluisant  <les  spores,  mais  seu- 
lement en  milieu  alcalin,  liepiediant  la  gélatine,  elissolvant.  à 
l’aide  d’une  trypsine,  l’albumine,  la  fibrine*,  la  caséine  : donnant 
naissance^  par  la.  fernirntation  des  hydrates  de  earbone^  à la 
formation  d'acides  volatils  eonsisfant  en  an  mélanye  d'acide 
acétifjiœ  et  d'acide  Imtyrir/ue.  » 

Lt  plus  haut  : {(Sécrétion  de  trypsine.  l*t‘oduitsformés. — 
L’analyse  cbimi(|ue  déce'‘le  la  pre'sence*  eriiyelrogène  sulfuré, 
(l’acide*  carboniepic,  d’ammoniaques  composée‘s,  ele  peplone  en 
ejuantite*  souvent  t]*ès  faible,  ele*  leucine,  de  tyrosine  eg  el’acides 
gras.  Parmi  ces  derniers  se  reneîontre  y\\\  yen  A'acide  Ijntyriyne 
e?t  à’ acide  valérianique  ejue*  l’on  peut  loujours  caractériser  par  la 
distillation  fractionnée.  L’eau  bromée  ne  décèle  pas  la  pi“ésence 
de  pbénol  libre.  Ce  dernier,  (*n  e*ffet,  s’unit  aux  acides  gras  pour 
former  eles  corps  complexes,  parmi  lesejuels  se  trouve  toujours. 
e*n  certaine  abondance,  l’acide  paroxypbénylpropionique. 

« Il  est  intéressant,  en  outr(‘,  de  signaler  que,  sur  fibrine,  sur 
albumine,  mais  surtout  dans  les  solutions  concentrées  de  pe|)- 
lone,  tous  les  bacilles  du  groupe  donnent  lieu  à la  formation, 
en  (juantité  variable  et  jamais  très  abondante,  d’un  pigment 
noir,  insoluble  dans  l’eau,  l’alcool,  les  alcalis  concentrés,  solubb* 
dans  l’acide  sulfuri((ue  (‘t  (|ui  présente  de  grand(*s  analogies 
av(*c  la  mélanine.  » 

Ce  dernier  point  concernant  la  formation  d’un  pigment  noir 
s’accorde  parfaitement  avec  b‘s  recberebes  (b*  Bienstock,  t*t  avec 

1.  r.cs  Annal  os,  n)0:2. 
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cM'lles  que  j‘ai  publit'es  auirefois  iiioi-iiieine  et  aussi  avec  les 
rcsultats  de  mes  reelierclies  actuelles.  Je  puis  encore  ajouter 
([u’iin  des  milieux  nutritifs  les  plus  convenables  pour  la  ])roduc- 
tion  d'un  tel  pigment,  c’est  le  sérum  de  sang  coagulé,  coupé  en 
petits  cubes  placés  dans  un  tube  à essai  de  Griiber  avec  4 ou  5 fois 
leur  volume  d’eau,  et  stérilisé  pendant  un  quart  d'heure  à 120". 

Dans  ces  culUires  on  remarque,  outre  la  formation  dudit 
pigment,  celle  de  magnifiques  cristaux  de  leucine  et  de  tvrosine 
(jiii  restent  adhérents  le  long  des  parois  des  tubes,  en  leur  don- 
najit  un  aspect  très  beau  et  caractéristique. 

Dans  une  prochaine  monographie  que  je  ferai  paraître  sur 
b‘s  anaérobies  de  la  putréfaction,  j’aurai  occasion  de  présenter, 
en  même  temp':  que  d'autres,  la  photographie  de  telles  cultures. 

Pour  ce  qui  concerne  la  production  des  acides  gras,  il  y aurait 
assez  de  concordance  entre  les  résultats  de  Bienstock.  d'Acbalim* 
et  ceux  de  Tissier  et  Gascbina’. 

Bienstock  nous  dit  que  dans  un  mélange  de  100  grammes  de 
librine  avec  bOO  grammes  de  la  solution  de  Colin,  le  Bac'dlus 
initnficus  dégagi'  unr  odevr  analogue  à celle  d’un  mélange 
d'acides  butt/rifjue  et  ralérianir/ue . D’après  cet  auteur,  comme 
produits  de  la  putréfaction  due  au  Bacillus putnfieus ^ on  a du 
mercaptan.  des  alcools,  des  phénols,  des  amines,  des  peptones, 
de  la  leucine.  de  la  ivrosine,  des  acides  lactique,  succinique. 
butyrique,  valérianiqne,  paroxypliénylpi'opionicpie. 

Tissier  et  Gasclnnü'  écrivent  : 

((  Le  Bacillus  putrificus  ne  louche  pas  plus  au  lactose,  mais 
il  disloque  rapidement  la  molécule  de  caséine  en  donnant  les 
mêmes  produits  qu'avec  la  viande.  11  précipite  d’abord  la  caséine, 
probablement  par  le  fait  d'une  présure,  puis  la  fait  disparaître 
en  donnant  des  caséases.  des  amines,  de  la  leucine,  de  la  tyro- 
sine, des  acides  butijrif/ue,  acét  'ique.  valérianiqne,^  etc.,  en  déga- 
geant une  odeur  très  fétide  rappelant  C(dle  du  fromage  de 
Münster.  » 

En  revenant  à la  classification  de  M.  Acbalme,  il  dit. 
pages  fib2  et  suivantes  : 

((  Alimentation  bvdrocarbonée.  — Iboduits  de  fermentation. 
Sauf  quelques  insignifiantes  différences  de  proportion,  les  pro- 
duits de  fermentation  se  sont  montrés  les  mêmes,  quelque 
soient  rbydrat(‘  de  carbone  et  le  microbt‘  (dudiés... 
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((  Après  addition  d’aci  oxalicjui*.,  la  distillation  met  en  évi- 
dence une  proportion  nola!)l(‘  d’acides  volatils,  dont  on  peut  laci- 
l(‘inent  augmenter  la  ((iiantité  en  ajoutant  de  la  craie  au  inilic'u 
<le  culture.  dosage  en  devient  alors  [)lus  lacid*.  La  inétliode 

de  distillation  fractionnée  dc‘  M.  Duclaux  montr(‘  ([ue  /’on  n' (i 
pas  a/faire  à un  seul  acide,  niais  bien  à un  niélange.  Les 
cliilfres  obtiuius  dans  un  grand  noinlna'  d(‘  distillations  lu* 
variiuit  ([ue  d(‘  (juekjues  dixièmes.  C(U{ui  indi(|ue  que  le  mélange 
d'acid(‘  s(‘  fait  tà  peu  pi*ès  consiaimmmt  dans  la  même  propor- 
tion. 

((  11  s'agit  donc  d’un  mélangi*  d'acides  acédffue  et  buîi/rif/ue 
dans  la  proportion  moyenm*  de  d parties  d acide  acéti(pie  |)our 
•d  [)arties  d’acide  ljutyri({ue.  L acidité  lix«“  (‘st  toujours  ]>eucon- 
sid(n‘a!)l(‘  (0  scnnhh*  due  tà  de  faihh's  (juantit<‘S  d’acidt'S  lacticjue 
(M  succini({ue.  » 

Lcdimann-et  Neumann  ‘ ne  croient  pas  qm*  les  caracdères 
donnés  par  Aclialme.  [)our  la  dilférencialion  de  son  group(‘  (h‘ 
l)acill(‘s,  |)uissent  êti'e  acce|)tés  av<‘c  lieaucoup  d avantage'. 

(irassIxM-ger  et  Schattenfroh  ■ se'  se'rvii'enl . surtout  pour  le'ur 
e'lude  biochimiejue'  sur  les  anaérobies  bulyriepies,  ele  l'analyse 
(b'S  cultures  dans  b'  lait  eb'S  dits  microeerganisnu's.  Des  travaux 
de  ces  deux  auteurs,  je',  crois  opportun  de'  rappe'ler  seulement  ie'i 
epi’ils  se'  bornaient  à l'étude  des  acieles  gras  volatils  et  li  la 
déle'rmination  des  sels  de  baryum  ele  ce*s  acieb'S. 

Puisque  b'  lait  est  un  milieu  naturel  de'  composition  de'finie* 
et  ce)nstante,  il  me  parut  utile  ele  suivre  meei-mème  la  voie  tracée* 
par  (Irassberger  et  Scbatte'ufrob.  en  étudiant  les  cultures  dans  b' 
lait  élu  Baci/lus  puf ri/icus.  cowwnv  ceAa  n edéfait  par  ce'S  auteui-s 
[)e)ur  les  ferments  butvrie|m'S  anaen'e)bie'S.  Le'  plan  el'edueb'  ediini- 
nait  les  elifticultés  de'  l’anaérobieese,  pare*e  epie'  l'on  sait  epie'  le 
grempe  des  bacilles  en  epiestionse'  déveloj)})e'  ire''s  bien  élans  b* 
lait  entier  stérilisé,  la  matière  grasse  formant  une' ceeuebe  super- 
ticielle  e'paisse,  suffisant  à mettre  les  anaen-eebies  à l’abri  eb' l'oxy- 
ge''ne  eb'  l'air.' 

Nous  nous  sommes  servis  ele  récipients  ceeniejues  ele  d ou 
i litres,  à ceel  fort  étroit  et  à base'  très  large. 

Avant  erentre'prendre'  l'analvse  eles  emJture'.s,  meus  avons  tou- 

I.  Atlas  and  Grand riss  de)'  Balxlerialorjie,  IDOî.  paLre*  .‘>71. 

Loc.  cit. 
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jours  (‘onlrolë  leur  puretV*.  Puis  la  eulluia;  était  filtrée  «‘1  Tou 
ajoutait;  pour  chaque  litiM'  de  filtrat;  if)  c.  c.  d’acide  pliosj)hori(|u(‘ 
dans  la  proportion  de  1 d’acide  pour  3 d’eau. 

Suivant  le  conseil  de  (irassherger  et  Schattenfroli.  on  sc  s(*i-- 
vit  d’acide  phosphorique  au  lieu  d’acide  sulfuri(jue;  pour  ('viDo- 
la  mise  en  liberté  d’acide  chlorhydrique. 

Je  laissais  reposer  h,‘  li(|uide  pendant  la  nuit,  je  faisais 
ensuiie  la  distillation  à la  vapeur  d’eau  en  en  distillant  um^ 
quantité  égale  à celle  (]ui  se  trouvait  dans  les  inatras. 

Le  produit  de  la  distillation  pouvant  contenir  de  l’alcool 
et  des  acides  volatils  (Tait  alcalinisé  avec  une  solution  saturée  d(‘ 
baryte  caustique;  l’excès  de  baryte  était  précipité  par  l’acide  car- 
bonique à l’état  de  carbonate  de  baryum.  On  distillait  une 
deuxième  fois.  Les  premiers  2l)0  c.  c.  furent  recueillis  ii  part 
et  la  distillation  fut  poursuivie  jusqu’à  ce  (ju’il  ne  restât  dans 
le  matras  (jue  200  à 400  c.  c. 

(kmx-ci  furent  filtrés  et  le  liltrat  évaporé  au  bain-mari(^ 
jusqu’à  commencement  de  cristallisation  ; le  résidu  sec  était 
formé  des  sels  de  baryum  des  acides  volatils. 

Une  partie  des  sels  barytiques  servit  à l’analyse,  une  auti-e 
partie  fut  transformée  en  sels  d’argent. 

Dans  le  premier  cas,  on  détermina  le  baryum  à l’état  de 
sulfate  (DaSo^),  dans  le  second  cas  l’argent  fut  détermim* 
comme  argent  métalliipie. 

Dans  cette  seconde  recherche,  j’eus  pour  guide  le  tableau 
suivant  (pie  je  trouvai  dans  le  bel  ouvrage  de  Orla  Jensen  ‘ 


* 

100  parties  d’eau 

dissolvent  à 20''. 

0/0  d'argent 

ArOtatc  (l’aiiiciil 

1.037 

64.07 

Li-opionatc 

0.836 

59.07 

iliil  vraie 

0.483 

o3.38 

Vali’rianatc 

0.18o 

51.07 

Lajii-onate 

0.078 

,48.43 

(laprvlalf 

insoluble 

43.03 

A rai(l(‘  de  (î(‘  tableau  j'entrepris  la  précipitation  fractionnée 
avec  le  nitrate  d’argent  en  solution  normale.  Je  fis,  par  chaque 
(îulture,  environ  sixprécipitations fractionnées  des  selsbarytiques 
avec  le  nitrate  d’argent.  Les  sels  barytiques  des  acides  volatils 
en  solution  suffisamment  concentrée  étaient  partiellenuMit 
J.  Ldnf/irivtschaftlichf^s  Jahrhuch  dor  Schireiz,  1904. 
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précipités  avec  le  nitrate  (rargent,  le  pr<‘cipite  était  recii(‘illi  sur 
(iltre.  el  le  liquide  liltré  p]-écipilé  à nouveau  et  cela  six  fois 
consécutives. 

Les  sels  (rarg<;nt  resté‘s  sur  les  iiltres  étaient  séchés  dans  le 
vide,  sur  Tacide  sulfuricpie,  jusqu'à  ce  que  leur  poids  restât  cons- 
fant.  Voici,  à titr<‘  d’ex(‘inple.  la  teneur  en  argent  des  div(‘rs 
précipités. 

. (41LTUUE  Itf-:  HACU.Ll  s l'LTRIFlCl  S ISOLÉ  Dl'  LAIT. 

pft'-ci  |»ilc Afi'.  4S,27 

2«  — iS.Of) 

:5'‘  — • 48.. 

— 48.83 

— 48. 0(» 

fi“  — 48  fi') 

— 4'.).()') 

Ké'suhal  : ;i(  ide  caproniijue. 

11.  — Lcltche  I)K  bacillcs  riTRiFicrs  isolé  di:  lait. 

C’’  ptt'‘ci|)i(f .^0.90 

2-^  — : 31.13 

;f  — f;i.4() 

4*^  — 31.30 

3«  — 31.40 

(F  — 31  20 

7^-  — 32.30 

8<^  — 30.00 

— ■. 48.40 

IL'snItat  : acide  vah'rianicpu'. 

III.  — (Culture  isolée  d’un  phleg.mon  gazeux. 

I‘■‘■  ))i-('‘ci[>it(‘ A^'.  34.03 

2<'  — .34.00 

;5'-  — 33.40 

4>^  . — 33.17 

;i«^  — 3i.00 

Ké'sultal  : acide  bulyriipie. 

I \ . — Lulture  isolée  du  lait 

l*^'-  \p-.  4S.80 

2*=  — 48.30 

3''  — 48.00 

lo.  _ 48.09 

3«  — 48.79 

O-  — .30.00 

ll('‘sulla(  : aci(h‘  ea])roni(pi(‘. 

\\  (/ULITRE  ISOLÉE  DU  LAIT.  t pré'cipilé.  Ag.  ol,7d.  
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2®  pr.  Ag.  ;)1.84.  — pr.  Ag.  'iO.HO.  — i®  pr.  — 

pr.  48,82.  — 0®  pr.  48.i-8. 

Krsultat  : un  mélange  cEacides  valérianique  et  caproniqiie. 

Outre  l’analyse  des  acides  gras  volatils,  je  dosai  aussi  le 
lactose  dans  les  cultures  examinées.  La  métliode  que  j’ai  suivie 
pour  cette  recherche  est  celle  qui.  dans  un  récent  article  paru 
dans  V Industrie  laitière  (10  septembre  1005.  n®  37),  a été  consi- 
dérée la  meilleure,  ('/'est  la  méthode  de  Fehling.  modiiiée  d’après 
Soxhlet  ou  Allihn.  Les  albumines  doivent  être  préalablemeni 
précipit('es  par  l'acétate  de  plomb,  dont  l'excès  est  éliminé  pai* 
le  carbonate  de  soude.  ^ 

De  nos  cultures  dans  le  lait,  quelques-unes  étaient  à peine 
acides,  d’autres  au  contraire  l'idaient  nettement  : fait  noté,  du 
reste,  par  Bienstock. 

Avec  la  méthode  ci-dessus,  je  pus  me  convaincre  que  le 
Baei/lus  putri/icus  avait  détruit  peu  de  laciose. 

Je  ne  crois  pas  nécessaire  de  rapporter  ici  le  protocole  de 
l’analyse  de  toutes  mes  cultures,  je  renvoie  le  lecteur  qui  y 
trouverait  intérêt  à ma  monographie  sur  la  putréfaction  et  sur 
les  microbes  anaérobies  de  la  putréfaction.  Je  rapporterai 
seulement  ici  les  conclusions  auxipielles  m’ont  conduit  mes 
#r(‘cbercbes. 

I.  l.a  seule  fermentation  dt*s  hydrates  de  carbone  ne  peul 
servir  à dilféreii'der  les  1)  bacilles  étudiés  par  Aclialme.  ni 
les  autres  microlies  anaérobies  ayant  la  propriété  de  faire  fer- 
menter de  la  même  manière  les  substances  albuminoïdes . 

II.  Pour  la  classification  des  dits  anaérobies,  il  faut  tenir 
compte  de  la  fermentation  des  hydrates  de  carbone,  et  aussi  de 
celle  des  substances  protéiijues:  et  cette  dernière  donne  sou- 
vent des  indications  meilleures  (jue  la  premièn*. 

III.  Puisque,  dans  presque  toutes  nos  cultures  dans  le  lait,  le 
lactose,  même  après  4 semaines,  était  demeuré  inaltéré,  nous 
devons  en  conclure  que  les  acides  gras  qui  s’étaient  formés 
dérivaient  de  la  fermentation  de  la  casiune,  qui  était  à peu  près 
(bdruite. 

IV.  (Juelques  bacilles  donnèrent,  avec  la  caséine,  exclusive- 
ment de  l’acide  butyrique:  d’autres,  de  l'acide  valérianique: 
d’autres,  de  l’acide  caproni(|ue.  Nous  devons  admettre  que,  de 
même  (jue  les  hydrates  de  carbone  fournissent  des  acides  lac- 
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acétique,  biityi*i(|ue,  deniénu^  les  albumines,  sous  l'action 
(les  bacilles  anaérobies,  subissent  une  fcnnenUition 
b Li  I y r i ({ U e , val  ér  i a n i ( { u o . c a p r o n i ( j u e . 

\A  Le  fait  que  b‘s  9 bacilles  (rAcbaline  et  ceux  étudi(‘S  par 
d'autres  auteurs  donnent  toujours  lieu  à un  nndange  d’acides 
gras  volatils,  et  jamais  à un  acide  volatil  pur,  a v[v  juscju’ici 
mal  interprété. 

Quand  les  substances  protéi(|ues  fermentent  seules,  nous 
avons  un  seul  acide  volatil.  Le  nndang(‘  de  deux  acides  volatils 
iudi({ue  déj.à  une  fermentation  mixtv  d'albuminoïdes  et  d'bydrates 
de  carbone. 

Nous  sommes  conduit  h cette  conclusion  par  le  fait  (jue  les 
cultui'es  dans  le  lait  n’ont  donné  qu’un  seul  acide*  volatil  chaque 
fols  (jue  le  lactose  est  resté  intact. 


NOTE  SUR  ÜNE  ÉPIDÉMIE  CHOLÉRIQUE 

localisée,  d’origine  manifestement  hydrique 

l*AH  LE  ly  BH AU.  T>E  l'Jnstitlt  }*A'Teuii  de  Saigon 


Le  croiseur  de  la  marine  fram^aise  J/Assas,  en  rade  de 
Saïg’on.  ayant,  présente,  coup  sur  coup,  dans  son  équipage,  plu- 
sieurs cas  cholériformes.,  très  rapprochés,  àpartir  du  15  juin  19(15. 
les  autorit(“S  du  bord  se  sont  émues  et  ont  bien  voulu  me  demian 
der  mon  avis  en  la  circonstance.  11  s'agissait  de  cas  de  choléra 
bien  typiques,  un  vibrion  classique  ayant  été  isolé  chaque  fois 
des  selles  rizifoianes.  Des  échantillons  de  ces  vibrions  ont  été 
adressés  à M.  h*  D"  Denier,  dans  le  laboratoire  de  M.  Roux,  cà 
l’Institut  Pasteur  d(‘  Paris,  sous  la  rubrique  : vibrions  ; G,  1,  J,  K, 
de  (àicbincbine.  année  1905.  La  plupart  des  hommes  atteints 
n'avaient  pas  (juitté  le  bord  depuis  longtemps.  Les  cas  G.  1.  J 
en  jiarticulicr  avaient  é*té  surpris  par  des  symptômes  fou- 
di'oyants,  cholériformes,  édant  encore  au  régime,  convalescents  (b‘ 
diarrhée  ou  de  dysenterie.  L’hypothèse  d’une  contamination  à 
terre  paraissait  donc  devoir  être  écartée.  Nous  avons  été  d'avis, 
M.  h'  1)1’  Roux,  médecin  du  bord,  et  moi-même,  de  consigne]* 
les  caisses  à eau  du  croiscuir  jusqu'à  iiouvel  ordre  et  d’alimenter 
les  bonnnes  à l'aidt'  d(‘S  l•é‘cipients  du  même  genre  existant  à 
bord  du  cuirassé  de  station  J^e  Redoutable. 

J’ai  procédé  (‘nsuit<‘  à la  recherche  des  vibrions  dans  cha- 
cun des  récipients  (jui  constituent  le  système  acjuifère  du  bord. 

Le  schéma  ci-dessous  peut  en  donner  une  idée.  On  remar- 
(juera  la  disposition  défectueuse  des  caisses  à eau  principales, 
placées  sur  les  fac(‘s  latérales  arrondies  du  pont  cuirassé,  da 
façon  à constituer  des  angles  dièdres,  t Jn  remarquera  aussi  la 
singulière  conception  ((ui  a amené  à placer  des' filtres  à char- 
bon, assez  rudimentaires  d’ailleurs,  sur  le  trajet  des  conduites 
à eau  distillée.  Nous  avons  opéré  successivement  pour  les 
divers  récipients  (réservoir  à la  sortie  <lu  fdtre,  caisse  à eau 
proprement  dit(‘  ci  charnier,  muni  d’un  robinet,  où  viennent 
puiser  les  hommes,  sur  le  pont),  à l aide  <le  la  méthode  préco- 
nisée par  Sanar(dli  L 

1.  Les  vibrions  des  eaux  et  l etioiogie  <lii  eliob'ra,  Annales  de  l’Institut  Pas- 
teur, fonie  VII,  IS93,  ]>.  00.'). 
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• Nous  avons  donc  ajoute  aux  élcuuuits  du  nnlicu  dcMctchnilv<dl  : 


G('‘latiiH‘ 1’  ”raniin(^:< 

P(‘|)tonc  .sf'-riic  i 

(JliIoVurc!  s()(ii»iiic I — 

Nitrate  polnssiijuo. .....  . !)’>■,  io 

Eau O.vS. 


lull'oduits  stérilisés  h l'avatice;  dans  un  hallon  stérile,  environ 
:^()() grammes  de  chacune  des  eaux.  Nous  avons  (uisuite  transporté 
nous-méme  ces  cultures  dans  rétûv(“  à ■>1'\  Nous  nous  sommes 
un  peu  écarté,  à partir  de  cet  instant,  de  la  méthode  usuelle. 

I)(‘puis  de  nombreux  mois  que  nous  étudions,  (ui  collahora- 
lion  avecM.  le  Denier,  les  caractères,  la  \ irulenct*  et  la  toxi- 
cil(‘  du  vibrion  de  Cochinchine,  nous  a\  ous  pu  remartjucr  qiu' 
sa  pullulation  en  milieu  de  Metchnikoll  (‘sl  Imuiucou}»  plus  rapid(‘ 
(|ue  dans  les  climats  teni|»érés  d’Europe.  Il  (ui  est  d(‘  même  mal- 
lu'ureusement  de  certains  germes  saprophytes,  proteus^ 

tnesealevicAis^  etc.,  qui  pullulent  dans  nos  eaux  tropicales  el 
(doull'ent  très  promptement,  sous  leur  prolifénition  encoia*  plus 
intensive,  celle  du  microhe  de  Koch.  Nous  avons  pris  l’hahitude 
de  ne -pas  attendre  la  formation  du  voile.  Au  bout  de  trois 
heures  environ,  alors  (|u  une  h'gère  opacitc'  ternit  à peine  1(‘ 
li((uide  ensemencé,  il  esl.  selon  nous,  <lans  nos  climats,  gran- 
dement temps  d(‘  tremper  à la  surface  une  œs(‘  de  platine  sté- 
rilisée et  de  la  promemu*  légèrement  ensuite',  <à  la  surface  de 
|)lusieurs  tubes  de  gélose  inclinée.  Nous  avons  (d)tenu,  en  pro- 
(•(‘dant  ainsi,  de  très  bons  résultats  e‘t  il  es!  bien  rare,  à riieun* 
(|u  il  est,  de  ne  })as  isoler  facilemenl  le^  vibrion  cholérique  dans 
cluKjue  cas  cliniejue  bien  nel.  On  peut  em  voir  un  exemple  à 
l'occasion  de  l’épidémie  du  d’Aüsas.  où  cluujm'  malade  nous  a 
fourni  son  bacille  virgule. 

Dans  le  cas  particulier  de  rexamen  des  (‘aux.  nous  avons 
voulu  procéder  encore  plus  strictement,  si  possible.  Nous 
nous  sommes  astreints  a rester  dans  notre  laboratoire  toute  la 
journée,  alin  de  pouvoir  prélever  toutes  les  heures,  à partir  de 
I 1 heures  du  matin,  heure  de  l’ensemeiK'ei lient  de  la  culture  à 
bord  du  une  trace  liquide  qui  serait  reportée  ensuite, 

à chaque  fois  sur  cinq  tubes  de  gélose  inclimie.  Les  deux 
premières  heures,  nos  ensemencements  sont  restés  stériles, 
(’/est  seulement  au  bout  de  la  troisième  heure  que  nous  avons 
vu  apparaître,  sur  3 de  nos  tubes  de  gélose.  dt'S  colonies 
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(Tairos.  pronipteineiit  envahissantes,  en  coulée  de  verre,  liquide 
que  rexainen  microscopique  d’abord  et  plus  tard  les  diverses 
cultures  ‘ ont  révélé  comme  un  vibrion  très  typique,  court  et 
trapu,  en  tout  point  analogue  aux  vibrions  pathogènes  isolés 
de  l'ensemencement  des  selles  des  malades  du  d’A-ssas 
qui.  eux-mêmes,  ne  différaient  en  rien  de  toutes  les  autres 
espèces  isolées  jusqu’ici  en  ( 'ocliincbine.  tant  par  31.  le  DM  ad- 
mette que  par  nous. 

Dans  un  des  tubes,  une  autre  espèce  microbienne  des  plus 
envahissantes’,  le  B.  lactis  nerogenes,  apparaissait  déjà.  Mais. 


dans  '1  autres  se  trouvaient  des  cultures  absolument  pures 
de  ce  vibrion  suspect. 

Dans  les  ensemencements  des  heures  suivantes,  jusqu’à 
b heures  du  soir,  la  prolifération  des  saprophytes  étouffait 
presque  entièrement  toute  trace  de  vibrion.  Nous  avons  donc 
sagement  agi  en  procédant  comme  nous  l’avons, fait. 

L’eau  des  trois  réservoirs  examinés  s’est  montré  identi- 
(|uement  souillée  par  le  même  vibrion,  en  tout  point  analogue 
aux  27  espèces  que  nous  avons  isolées  des  selles  des  malades 
eocbinchinois.  Un  échantillon  de  chaque  vibrion  provenant  du 
l éservoir  de  la  caisse  à eau  proprement  dite  et  du  charnier  a 
été  adressé  à 31.  le  D^'  Denier,  à l’Institut  Pasteur.  On  peut  donc 

l.  Il  liquéfie  on  clou  la  gélatine,  donne  un  voile  en  eau  peptonée,  coagule  J(" 
lait,  finîtes  réactions  de  culture  caractéristiques  du  vibrion  de  Cochinchine. 
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(SI;*) 

établir  en  fait  que  tout  le  système  aquifère  du  croiseur 
/ÏAssas  était  envahi  par  le  vibrion  de  Koch. 

M.  le  Monte!  ayant  récennnent  rénové  l’idée,  déjà 
ancienne,  de  la  propagation  <lu  choléra  par  les  mouches, 
nous  avons  chei*ché  si  les  mouches  du  bord  étaient  souillées 
de  vibrion  de  Koch.  Nous  avons  capturé  (juelques  échantillons 
des  mouches  bourdonnant  à l’entour  des  plats  dans  les  batteries, 
la  plupart  appartenant  au  genre  Lurida.  Nous  avons  examiné, 
après  coloration,  sur  des  lames,  des  frottis  de  déjections  et  de 
tubes  digestifs.  Nous  avons  aussi  ensemencé  des  excréments 
et  les  corps  mêmes  de  ces  mouches.  Dans  aucune  de  ces  opé- 
rations. nous  n’avons  réussi  à retrouver  une  espèce  vihrionienne 
quelconque. 

Du  reste,  ce  (jui  semble  }>rouver  encore  plus  l’év  idence  d(‘ 
la  contagion  hydri(jue,  dans  ce  cas  particulier,  c’est  que  l’épi- 
démie a brusquement  cessé  dès  ({ue  l’équipage  s’est  mis  à 
consommer  une  autre  (‘au  (jue  celle  du  bord,  ne  renfermant 
pas  de  vibrion  suspe(‘t  à l’analyse  bactériologi(jue  (eau  du 
/iedoHtaôle:  On  se  serl  maintenant  de  nouveau  à bord 
des  anciennes  caisses,  un  peu  modifi(‘es.  Tout  le  système 
aquifère  a été  stérilisé  à l’aide  de  rap|)areil  Cdayton.  La  première 
eau  qu’il  a contenue  après  a été  soumise  à mon  examen.  J(‘ 
n’y  ai  pas  rencontré  de  germe  suspect.  L’(dat  sanitaire  du 
bateau  est  satisfaisant  depuis  lors. 

On  ne  peut,  selon  moi,  attribuer  la  pollution  de  cette  eau 
qu’à  l’emploi,  à bord,  de  matelots  ou  d’ouvriers  indigènes.  J’ai 
vu,  moi-même,  des  coolies  mettre  en  contact  av'ec  le  robinet 
du  charnier  des  récipients  très  malpropres.  La  mauvaise 
disposition  des  caisses,  qui  oblige  à y faire  entrer  un  homme 
européen  ou  indigène  (|uand  il  s’agit  de  les  nettoyer  ou  de  les 
explorer,  peut  être  aussi  invoquée  comme  cause  de  contami- 
nation. J’opinerais  assez  à croire  que  le  facteur  principal  de  la 
contagion  est  un  Asiatique,  car  M.  le  commandant  du  bateau 
m’a  appris  qu’un  cas  cholériforme  foudroyant  s’était  produit 
chez  un  Annamite,  occupé  à travailler  dans  la  cale  du  bord, 
très  peu  de  temps  avant  là'closion  de  1 épidémie. 


Action  des  microbes  vivants 

SUR  LA  SOLUTION  DE  BLEU  AZUR 

DANS  D’ADCOOD  MÉTHYLIQUE 
PAU  3L  V.  MAUIAT) 


Lorsqu’on  ajoute  à une  solution  de  bleu  de  undliylùue  une 
petite  quantité  de  carbonate  de  soude  et  qu’on  abandonne  le 
mélange  à lui-rnénie  pendant  un  certain  temps,  la  solution, 
d’abord  franchement  bleue,  prend  une  teinte  pourpre  visible  iila 
surface.  Cet  aspect  est  dû  à la  formation  d’une  nouvelle  substance 
i-ésultant  de  l’action  du  carbonate  d('  soude  sur  b*  bleu  de 
méqliylène.  La  réaction  se  fait  beaucoup  plus  vite  si  ou  (‘lève  la 
temj)é]‘ature.  Cette  matière  colorant(‘  nouvelle.mise  en  présence 
d'une  solution  faible  d’éosine,  s'unit  à la  couleur  acide  el  donne 
uu  bain  colorant  où  Léosine  est  masquée  et  qui  est  emplové 
notamment  pour  la  coloration  des  hématozoaires.  Ces  faits  sont 
bien  connus  depuis  les  travaux  de  Leislnnan  et  autri's.  Aous- 
méme  avons  indi(|ué  dans  ces  A?ina/es  la  préparation  d'un  bain 
colorant  (jui  nous  a paru  avantageux  dans  bien  des  cas. 

baisons  donc  dissoudre  1 gramme  de  bleu  de  métliylèiie  dans 
Id  grammes  d’eau  et  ajoutons  de  carbonate  de  soudi*.  La 

solution  est  laissée  pendant  heures  entre  GO®  et  80®  : on  yverse 
alors  0"‘'.d0  d’éosine  dissoute  dans  10  grammes  d’eau.  Le  tout 
(*st  abandonné  à lui-méme  pendant  24  heures  ou  même  plus 
longtemps  ; dans  certaines  expériences  nous  avons  laissé  le  bleu 
alcalin  et  l’éosine  en  contact  pendant  10  jours.  (On  recueille  sur 
un  libre  le  précipité  formé,  on  le  sèche  et  on  le  pi'se.  Dans  les 
conditions  que  nous  venons  de  dire,  le  poids  du  précipité  a ét(‘ 
Irouvé  égal  à 0"'‘,9.  Mais  on  peut,  en  gardant  constantes  les 
(juantités  de  bleu  et  de  carbonate  de  soude,  augmenter  la 
dose  d’éosine  et  em[)]over.  par  exemple.  1 gr..  i gr..  8 gr., 
K)  gi-.,  '^2  grammes  d’éosine,  en  ajoutant  assez  d’eau  pour 
maintenir  l’éosimî  dissoute.  Les  poids  des  précipités  recueillis 
sont  : 0?'’,8G : ()§•■, 2^  : {)s^,2ù;  0?C00;  c’est-à-dire  (|ue  le 

jioids  du  jirécipité  est  maximum  lorsque  le  mélange  renferme 
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l (le  l)leu  et  1 (l’éosine,  puis  il  va  en  diminuant  au  fur  et  à mesure 
({ue  l’on  aujj^mente  la  proportion  d’éosine. 

Le  même  fait  s’observe  si  la  (juantité  d’éosine  j-este  lixe  et 
et  (jue  celb‘  de  bleu  augmente  progressivement  ‘ . 

Le  précipité  est  donc  soluble  soit  dans  un  excès  (1(‘  couleur 
acide,  soit  dans  un  excès  de  couleur  basique. 

Ces  divers  précipités,  dissous  dans  l’alcool  métliyli(jue,  ('t 
traités  par  l’éosine,  d’après  notre  métbod(‘,  ne  teignent  pas 
également  bien  le  noyau  (b‘s  cellules.  Celui  ([ui  est  obtenu  au 
moyen  de  1 gramme  d’éosine  et  (b‘  2 grammes  de  bleu  color(‘ 
le  mieux.  Au-dessus  et  au-dessous  de  c(‘S  pi*oporl ions,  il  se  ras- 
semble des  précipités  dont  l'action  colorante  est  ])lus  faible. 

Ainsi  la  couleur  (jui  résulte  du  mélange  de  1 graimm^ 
d’éosine  et  de  2 grammes  (1(‘  bleu  (b*  imdbylène  teint  fort  bieii 
les  noyaux  et  les  membranes  ondulantes  (bvs  trypanosomes; 
celle  provenant  (b‘  I gi‘annm‘  d’éosine  (T  de  8 grainnuîs  de  bleu 
ne  colore  plus  le  noyau  eu  i*oug(‘  rubis,  l(‘  ton  l)leu  domim* 
partout,  il  en  est  de  même,  (|in‘  le  pr(b‘ipité  soit  dissous  dans 
l’eau  distillée,  dans  l’eau  ordinaire,  Teau  pbysiologi(jue,  l’alcool 
absolu,  l’alcool  méthylicjue.  Des  faits  analogues  s’observent  si 
on  augmente  les  proportions  d’éosim*  en  laissant  constantes 
celles  du  bleu  de  métbylèm*. 

1.  Il  nous  semble  (jue  l’un  peul  eoinj)ai-ei-  ce  (iui  se  passe  entre  le  bleu  et 
T’ (Rosine  dans  l’expérience  (pie  nous»venons  do  citer,  et  ce(|ui  se  produit  lorsqu’on 
ajoute  à une  meme  quantité  de  toxine  des  doses  de  plus  en  plus  grandes  d’an- 
titoxine. La  première  portion  d’antitoxine  ajoutée  a plus  d’action  que  la  seconde, 
et  celle-ci  plus  ([ue  la  troisième.  Ebrlich,  qui  a décou v<;rt  ce  l'ait,  l'explique  en 
admettant  ( pie  la  toxine  se  compose  de  plusieurs  substances  ayant  des  affinités 
différentes  pour  l’antitoxine.  Arrhenius  et  Madsen  ne  croient  pas  à cette  complexité 
de  la  toxine  et,  pour  eux,  toxine  et  antitoxine  se  combinent  à la  façon  d’une 
base  et  d’un  acide  faibles.  Il  se  fait  un  état  d’éipiilibre  entre  les  cor])S  réagissants 
et  les  produits  de  la  réaction. 

Les  réactions  sont  limitées  et  obéissent  à la  loi  de  Gudberg  et  W'aage.  11  y a 
donc  toujours,  dans  le  mélange,  de  la  toxine  et  de  l’antitoxine  libres.  Nous  croyons 
que  les  réactions  entre  une  même  ([uantité  de  bleu  et  des  doses  croissantes 
d’éosine  sont  analogues  à celles  qui  ont  lieu  entre  la  toxine  diphtérique  et  l’anti- 
toxine. Pour  mettre  en  évidence  la  toxine  dans  le  mélange  neutre  toxine  et  anti- 
toxine, Madsen  le  verse  à la  surface  d'un  tube  de  gélatine  et  maintient  le  tout 
06  jours  à la  glacière. 

La  toxine  diffusant  plus  vite  (|ue  l’antitoxine  peut  être  mise  en  évidence  dans 
les  portions  inférieures  de  la  gélatine.  De  même,  l’éosine  semble  ne  plus  exister 
dans  le  précipité  obtenu  par  le  mélange  de  2 grammes  de  bleu  et  de  1 gramme 
d’éosine,  puisqu’une  goutte  de  la  solution  aqueuse  ne  donne  sur  le  papier  buvard 
qu’une  tache  bleue  sans  trace  de  rose.  xMais  il  suffit  de  faire  la  solution  dans 
l’alcool  méthylique  pour  obtenir  une  zone  rose  autour  de  la  tache  bleue  centrale 
l’éosine  est  ainsi  mise  en  évidence  comme  la  toxine  dans  l’expérience  de  Madsen. 
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Faul-iT  conclure  de  ce  qui  précède  que  Punion  du  bleu  et  de 
Péosine  se  fait  en  proportions  définies  et  que  celles-ci  sont  réa- 
lisées lorsque  la  coloration  du  noyau  se  fait  le  mieux?  Nous  ne 
le  pensons  pas  ; car  il  suffit  de  faire  tomber  sur  du  papier  buvard 
une  goutte  de  la  solution  du  précipité  (Eosine  1,  Bleu  2)  dans 
Palcool  m éthylique  pour  voir  se  former  deux  zones  colorées, 
une  centrale  bleue  et  une  périphérique  rose.  L’éosine  n’est  donc 
pas  engagée  dans  une  combinaison  stable  et  elle  diffuse  plus 
rapidement  que  le  bleu.  Si  on  fait  l’essai  au  papier  buvard  avec 
une  solution  aqueuse  du  meme  bleu,  on  n’obtient  qu’une  tache 
bleue  sans  trace  de  rose,  comme  si  Péosine  n’existait  plus. 

Cette  solution  de  bleu  éosiné  dans  Palcool  méthylique,  mise 
en  présence  de  certaines  cultures  microbiennes  en  bouillon,  se 
dissocie  d’une  façon  intéressante. 

A la  surface  d’une  culture  de  bactéridie  charbonneuse  déve- 
loppée en  bouillon  et  contenue  dans  un  tube  à essai,  versons 
notre  solution  colorante  de  façon  qu’elle  ne  se  mélange  pas  au 
liquide,  faisons  de  même  avec  un  tube  de  bouillon  non  ense- 
mencé, puis  abandonnons  les  deux  tubes  à la  température  du 
laboratoire.  Déjà  après  cinq  minutes,  la  couche  colorée  en  con- 
tact avec  la  culture  a changé  d’aspect.  On  perçoit,  en  effet,  au- 
dessus  du  liquide  de  culture  une  zone  rose  qui  va  en  augmen- 
tant de  plus  en  plus,  après  quelques  heures  elle  forme  un 
anneau  rose  surmonté  d’une  couche  hleue.  Dans  le  tube  de 
bouillon,  aucun  changement  ne  se  produit  dans  le  même 
temps. 

L’explication  de  ce  phénomène  est  facile.  Le  bleu  étant 
réduit,  au  contact  de  la  culture  microbienne,  en  composé  inco- 
lore, la  teinte  de  Péosine  devient  apparente.  Cette  réduction  est 
accomplie  par  les  microbes  vivants  : il  suffit  de  chauffer  la  cul- 
lure  de  bactéridie  au-dessus  de  70®  pour  que  la  réduction  ne  se 
fasse  pas  et  que  le  rose  ne  se  montre  pas.  Les  substances  orga- 
niques du  bouillon,  de  même  que  le  glucose,  le  lactose  et  le 
saccharose,  sont  sans  effet  sur  la  couleur  dans  les  conditions 
que  je  viens  de  dire.  Nous  avons  constaté  cette  réaction  avec  un 
grand  nombre  de  cultures,  elle  est  d’autant  plus  marquée  que  la 
culture  est  en  pleine  activité  et  plus  abondante.  11  va  de  soi 
qu’elle  ne  s’observe  pas  avec  les  microbes  qui  croissent  avec 
une  extrême  lenteur,  le  bacille  tuberculeux  par  exemple.  Pour 
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percevoir  (jiielque  chose,  il  faudrait  attendre  Irop  longtemps;  la 
diffusion  aurait  mélangé  la  matière  colorante  et  la  culture. 

Cette  réaction  permet  de  distinguer  les  diverses  races  d’un(‘ 
bactérie  qui  ne  poussent  pas  avec  la  meme  activité,  et  d’apprécier 
les  qualités  des  diûerents  milieux. 

Versons  notre  solution  colorante  à la  surface  dhim*  cultur(‘ 
en  bouillon  de  Bacilhi^  ruitfiracis  virulent,  d’une  culture  (b‘ 
second  vaccin  et  d’une  culture  de  premier  vaccin  charbonneux 
en  plein  développement  et  de  même  âge.  Moins  <le  cimj  minutes 
après  le  début  de  l’expérience,  la  zone  rose  est  manifeste  à la 
surface  de  la  culture  de  charbon  virulent,  elle  n’apparaît  qu’après 
JO  à lü  minutes  dans  le  tube  de  second  vaccin  et  plus  tardive- 
ment encore  dans  celui  de  premier  vaccin.  L’énergie  de  la 
réduction  se  marque  par  la  dimension  des  anneaux  roses  plus 
épais  au-dessus  de  la  culture  virulente  et  réduits  à un  simple 
liseré  sur  la  culture  de  premier  vaccin. 

La  int'nne  différence  s’observe  entre  les  cultures  virulenl(‘s 
du  l)acille  du  rouget  des  porcs  et  les  cultures  atténuées,  entre' 
les  cultures  d’un  bacille  morveux  très  actif  et  celles  d’un  bacilb,' 
morveux  peu  virulent. 

La  rapidité  de  la  réaction  n’est  pas  fonction  de  la  virulence 
<les  bactéries,  car  des  streptocoques  peu  actifs  produisent  la 
teinte  rose  avant  d’autres  beaucoup  plus  meurtriers  pour  les 
animaux.  La  réduction  du  bleu  et  l’apparition  de  la  zone  est 
d’autant  plus  prompte  que  les  microbes  sont  plus  nombreux 
dans  les  cultures  employées.  L’expérience  suivante  le  prouve  : 
des  cultures  de  premier  et  de  second  vaccin  cbarbonneux  sur  des 
tubes  de  gélose  inclinée  sont  raclées  et  les  bacilles  mis  (‘ii  sus- 
pension dans  deux  tubes  de  bouillon,  de  façon  que  l’émulsion  du 
premier  vaccin  soit  deux  fois  plus  riche  en  coi'ps  microbiens  qu(' 
celle  du  second  vaccin.  On  verse  alors  dans  les  deux  tubes  la 
môme  quantité  de  matière  colorante,  la  zone  rose  se  montn' 
d’abord  à la  surface  du  premier  vaccin  où  les  bacilles  sont  les 
plus  nombreux. 

L’élévation  de  la  température  favorise  beaucoup  la  réduction 
du  bleu;  trois  tubes  de  culture  de  cocco-bacille  de  la  peste  sont 
placés  l’un  à 35*^,  l’autre  à le  troisième  à 0®;  lorsqu’ils  ont 
pris  la  température  des  enceintes  où  ils  sont  placés,  on  verse 
dans  cbacun  d’eux  1 c.  c.  de  la  solution  colorante  dans 
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l’alcool  iii(Hliyli({ii(‘.  Au  boul  de  l à 2 minutes,  la  teinle 
rose  est  visible  à la  surface  de  la  culture  à du®,  elle  S(;  montre 
après  5 à 0 minutes  dans  la  culture  à 25'^  et  n’apparaît  pas  du 
tout  dans  la  culture  maintenue  à 0'^. 

Je  me  suis  demandé  si  cette  réaction  ne  pourrait  pas  servir 
à déceler  la  présence  de  microbes  clans  les  licjuides  où  l'examen 
nncroscopi({ue  n’en  montre  pas:  par  exemple,  dans  les  sérosités 
contenant  des  microbes  dits  invisibles  c{ui  traversent  les  filtres 
arrêtant  les  bactéries  ordinaires  et  ne  troublent  point  les  milieux 
où  ils  se  développent.  Une  culture  de  péripneumonie  en  bouil- 
lon-sérum et  restée  48  heures  à l’étuve  fut  mise  obligeamment 
à ma  disposition  par  M.  Dujardin-Beaumetz;  elle  me  donna 
une  zone  rose  manifeste  en  10  minutes.  Mais  ni  la  sérosité 
aphteuse,  ni  celle  contenant  le  virus  de  la  maladie  des  chiens, 
non  plus  cju’un  li(juide  tenant  en  suspension  du  virus  syphili- 
tique, n’ont  donné  de  réduction  appréciable  dans  des  essais  faits 
par  M.  Carré  ou  par  moi-méme.  11  en  a été  de  même  avec  des 
spirilles  et  des  trypanosomes. 
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